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PROFESSEURS :
Mai et Octobre 1981
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasculaire
Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique
Mai et Novembre 1982
Pr. BENOSMAN Abdellatif Chirurgie Thoracique
Novembre 1983
Pr. HAJJAJ Najia ép. HASSOUNI Rhumatologie
Décembre 1984
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Pr. SETTAF Abdellatif pathologie Chirurgicale
Novembre et Décembre 1985
Pr. BENJELLOUN Halima Cardiologie
Pr. BENSAID Younes Pathologie Chirurgicale

Pr. EL ALAOQOUI Faris Moulay E1 Mostafa Neurologie



Janvier. Février et Décembre 1987
Pr. AJANA Ali

Pr. CHAHED OUAZZANI Houria
Pr. EL YAACOUBI Moradh

Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah
Pr. LACHKAR Hassan

Pr. YAHY AOUI Mohamed

Décembre 1988

Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
Pr. DAFIRI Rachida

Pr. HERMAS Mohamed

Décembre 1989

Pr. ADNAOUI Mohamed

Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali*
Pr. CHAD Bouziane

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

Janvier et Novembre 1990
Pr. CHKOFF Rachid

Pr. HACHIM Mohammed*
Pr. KHARBACH Aicha

Pr. MANSOURI Fatima

Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
Pr. AL HAMANY Zaitounia

Pr. AZ7ZOUZI Abderrahim

Pr. BAY AHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdelkader

Pr. BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif
Pr. BENSOUDA Yahia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZZAD Rachid

Pr. CHABRAOQUI Layachi

Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. KHATTAB Mohamed

Pr. SOULAYMANI Rachida

Pr. TAOUFIK Jamal

Radiologie
Gastro-Entérologie
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie
Traumatologie Orthopédie

Meédecine Interne —Doyen de la FMPR
Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Pathologie Chirurgicale
Me¢édecine-Interne
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique

Anesthésie Réanimation —Doyen de la FMPO
N¢éphrologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Génc¢rale

Pharmacie galénique

Ophtalmologic

Gynécologie Obstétrique

Biochimie et Chimie

Pharmacologic

Histologie Embryologie

Pédiatrie

Pharmacologic — Dir. du Centre National PV
Chimie thérapeutique




Décembre 1992

Pr
Pr
Pr

Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AHALLAT Mohamed
. BENSOUDA Adil
. BOUJIDA Mohamed Najib

. CHRAIBI Chafiq

. DAOUDI Rajae

. DEHAYNI Mohamed*

. EL OUAHABI Abdessamad
. FELLAT Rokaya

. GHAFIR Driss*

. JIDDANE Mohamed

. TAGHY Ahmed

. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

. BENJAAFAR Noureddine
BEN RAIS Nozha
CAOQOUI Malika

CHRAIBI Abdelmjid

EL AMRANI Sabah

EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed
EL HASSANI My Rachid
ERROUGANI Abdeclkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad
HADRI Larbi*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
MOUDENE Ahmed*
RHRAB Brahim
SENOUCI Karima

Mars 1994

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. ABBAR Mohamed*

. ABDELHAK M barek

. BELAIDI Halima

. BRAHMI Rida Slimane

. BENTAHILA Abdelali

. BENYAHIA Mohammed Ali
. BERRADA Mohamed Saleh
. CHAMI Ilham

Chirurgie Générale
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Anatomie

Chirurgie Générale
Microbiologie

Radiothérapie
Biophysique
Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques

Gynécologie Obstétrique
Immunologie
Traumato-Orthopédic
Radiologie

Chirurgie Générale- Directeur CHIS

Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie

Traumatologie- Orthopédic Inspecteur du SS

Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie — Obstétrique
Traumatologie — Orthopédie
Radiologie



Pr. CHERKAQUI Lalla Quafae
Pr. EL ABBADI Najia

Pr. HANINE Ahmed*

Pr. JALIL Abdclouahed

Pr. LAKHDAR Amina

Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane

Pr. AMRAOUI Mohamed

Pr. BAIDADA Abdelaziz

Pr. BARGACH Samir

Pr. CHAARI Jilali*

Pr. DIMOU M’barek*

Pr. DRISSI KAMILI Med Nordine*
Pr. EL MESNAQUI Abbes

Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila
Pr. HDA Abdelhamid*

Pr. IBEN ATTYA ANDALQUSSI Ahmed
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia
Pr. SEFIANI Abdelaziz

Pr. ZEGGWAGH Amine Ali
Décembre 1996

Pr. AMIL Touriya*

Pr. BELKACEM Rachid

Pr. BOULANOUAR Abdelkrim
Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
Pr. GAOUZI Ahmed

Pr. MAHFOUDI M’barck*

Pr. MOHAMMADI Mohamed
Pr. OUADGHIRI Mohamed

Pr. OUZEDDOUN Naima

Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

Pr. ALAMI Mohamed Hassan
Pr. BEN SLIMANE Lounis

Pr. BIROUK Nazha

Pr. CHAOUIR Souad*

Pr. ERREIMI Naima

Pr. FELLAT Nadia

Pr. HAIMEUR Charki*

Pr. KADDOURI Noureddine

Pr. KOUTANI Abdellatif

Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
Pr. MAHRAOUI CHAFIQ

Pr. OUAHABI Hamid*

Pr. TAOUFIQ Jallal

Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie

Chirurgic Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Meédecine Interne

Anesthésie Réanimation — Dir. HMIM
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Cardiologie - Directeur ERSM
Urologie

Ophtalmologie

Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgic Pédiatric
Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Radiologic

Médecine Interne
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Urologie

Neurologie

Radiologie

Pédiatrie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Chirurgiec Générale
Pédiatrie

Neurologie

Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique



Novembre 1998

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AFIFI RAJAA

. BENOMAR ALI

. BOUGTAB Abdesslam
. ER RIHANI Hassan

. EZZAITOUNI Fatima

. LAZRAK Khalid *

. BENKIRANE Majid*

. KHATOURI ALI*

. LABRAIMI Ahmed*

Janvier 2000

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr,

Pr
Pr

ABID Ahmed*
AIT OUMAR Hassan

BOURKADI Jamal-Eddine

ECHARRABRB El Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
ISMAILI Hassane*
MAHMOUDI Abdelkrim*

. TACHINANTE Raja¢

. TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said

CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*

LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi*

BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer

Gastro-Entérologie

Neurologie — Doyen Abulcassis
Chirurgie Générale

Oncologie Médicale
Néphrologie

Traumatologie Orthopédie
Hématologie

Cardiologie

Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologic
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Traumatologie Orthopédie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Urologic

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologic Et Chirurgic Maxillo-Faciale
Neurologie



Décembre 2000

Pr

. ZOHAIR ABDELAH*

Décembre 2001

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr,
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

. ABABOU Adil

BALKHI Hicham*
BENABDELIJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOQUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NOUINI Yassine
SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

Décembre 2002

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AL BOUZIDI Abderrahmane*
. AMEUR Ahmed *

. AMRI Rachida

. AOURARH Aziz*

. BAMOU Youssef *

. BELMEJDOUB Ghizlene*

. BENZEKRI Laila

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

ORL

Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologic
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Rhumatologie
Anatomie

Radiologie

Radiologic

Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Médecine Interne
Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Urologie

Chirurgic Générale
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques

Dermatologie



Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BENZZOUBEIR Nadia
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya™
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair

EL HAOURI Mohamed *

EL MANSARI Omar*

FILALI ADIB Abdelhai

HAIJII Zakia

IKEN Ali

JAAFAR Abdecloihab*
KRIOUILE Yamina
LAGHMARI Mina
MABROUK Hfid*
MOUSSAQOUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
NAITLHO Abdelhamid*
QUIJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

THIMOU Amal

ZENTAR Aziz*

Janvier 2004

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABDELLAH EI Hassan
AMRANI Mariam
BENBOUZID Mohammed Anas
BENKIRANE Ahmed*
BOUGHALEM Mohamed*
BOULAADAS Malik
BOURAZZA Ahmed*
CHAGAR Belkacem*
CHERRADI Nadia

EL FENNI Jamal*

EL HANCHI ZAKI

EL KHORASSANI Mohamed
EL YOUNASSI Badreddine*
HACHI Hafid

JABOUIRIK Fatima
KHABOUZE Samira
KHARMAZ Mohamed

Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie

Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie

Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Anatomic Pathologique
Oto-Rhino-Laryngologie
Gastro-Entérologie
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Neurologie

Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Pcdiatrie

Cardiologie

Chirurgie Geéncrale
Pcdiatrie

Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie



Pr. LEZREK Mohammed*
Pr. MOUGHIL Said

Pr. OUBAAZ Abdelbarre*
Pr. TARIB Abdelilah*

Pr. TIJAMI Fouad

Pr. ZARZUR Jamila

Janvier 2005

Pr. ABBASSI Abdellah

Pr. AL KANDRY Sif Eddine*
Pr. ALAOUI Ahmed Essaid
Pr. ALLALI Fadoua

Pr. AMAZOUZI Abdellah
Pr. AZIZ Noureddine*

Pr. BAHIRI Rachid

Pr. BARKAT Amina

Pr. BENHALIMA Hanane
Pr. BENYASS Aatif

Pr. BERNOUSSI Abdelghani
Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed
Pr. DOUDOUH Abderrahim*
Pr. EL HAMZAOQOUI Sakina*
Pr. HAJJI Leila

Pr. HESSISSEN Leila

Pr. JIDAL Mohamed*

Pr. LAAROQUSSI Mohamed
Pr. LYAGOUBI Mohammed
Pr. NIAMANE Radouanc*
Pr. RAGALA Abdelhak

Pr. SBIHI Souad

Pr. ZERAIDI Najia
Décembre 2005

Pr. CHANI Mohamed

Avril 2006

Pr. ACHEMLAL Lahsen*

Pr. AKJOUJ Said*

Pr. BELMEKKI Abdelkader*

Pr. BENCHEIKH Razika

Pr. BIYI Abdelhamid*

Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine
Pr. BOULAHY A Abdellatif*

Pr. CHENGUETI ANSARI Anas
Pr. DOGHMI Nawal

Pr. ESSAMRI Wafaa

Urologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie

Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgic Générale

Microbiologie

Rhumatologie

Ophtalmologie

Radiologie

Rhumatologie

Pédiatrie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo Faciale
Cardiologie
Ophtalmologie
Ophtalmologie
Biophysique
Microbiologic
Cardiologic
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Cardio-vasculaire
Parasitologie

Rhumatologic

Gynécologie Obstétrique
Histo-Embryologie Cytogénétique
Gynécologic Obstétrique

(mise en disponibilité)

Anesthésie Réanimation

Rhumatologie

Radiologic

Hématologie

OR.L

Biophysique

Chirurgie - Pédiatrique
Chirurgie Cardio — Vasculaire
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Gastro-entérologie



Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

FELLAT Ibtissam
FAROUDY Mamoun

GHADOUANE Mohammed*

HARMOUCHE Hicham
HANAFI Sidi Mohamed*
IDRISS LAHLOU Amine*
JROUNDI Laila
KARMOUNI Tariq

KILI Amina

KISRA Hassan

KISRA Mounir
LAATIRIS Abdelkader*
LMIMOUNI Badreddine*
MANSOURI Hamid*
OUANASS Abderrazzak
SAFI Soumaya*
SEKKAT Fatima Zahra
SOUALHI Mouna
TELLAL Saida*
ZAHRAQOUI Rachida

Octobre 2007

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABIDI Khalid
ACHACHI Leila
ACHOUR Abdessamad®*
AIT HOUSSA Mahdi*
AMHAJIT Larbi*
AMMAR Haddou*
AQOUFI Sarra

BAITE Abdelouahed*
BALOUCH Lhousaine*
BENZIANE Hamid*
BOUTIMZINE Nourdine
CHARKAOUI Naoual*
EHIRCHIOU Abdelkader®
ELABSI Mohamed

EL MOUSSAQUI Rachid
EL OMARI Fatima
GANA Rachid

GHARIB Noureddine
HADADI Khalid*
ICHOU Mohamed*
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb
LALAOUI SALIM Jaafar*

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Urologie

Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Microbiologie
Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie
Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie

Pneumo — Phtisiologie
Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Chirurgic générale
Chirurgie cardio vasculaire
Traumatologie orthopédie
ORL

Parasitologie

Anesthésie réanimation
Biochimie-chimie
Pharmacie clinique
Ophtalmologic
Pharmacie galénique
Chirurgie générale
Chirurgie générale
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Neuro chirurgie

Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale
Dermatologic
Radiothérapie

Anesthésie réanimation



Pr. LOUZI Lhoussain*

Pr. MADANI Naoufel

Pr. MAHI Mohamed*

Pr. MARC Karima

Pr. MASRAR Azlarab

Pr. MOUTAJ Redouane *

Pr. MRABET Mustapha*

Pr. MRANI Saad*

Pr. OUZZIF Ez zohra*

Pr. RABHI Monsef*

Pr. RADOUANE Bouchaib*
Pr. SEFFAR Myriame

Pr. SEKHSOKH Yessine*
Pr. SIFAT Hassan*

Pr. TABERKANET Mustafa*
Pr. TACHFOUTI Samira

Pr. TAJDINE Mohammed Tarig*
Pr. TANANE Mansour*

Pr. TLIGUI Houssain

Pr. TOUATI Zakia
Décembre 2007

Pr. DOUHAL ABDERRAHMAN
Décembre 2008

Pr ZOUBIR Mohamed*

Pr TAHIRI My El Hassan*
Mars 2009

Pr. ABOUZAHIR Ali*

Pr. AGDR Aomar*

Pr. AIT ALI Abdelmounaim*
Pr. AIT BENHADDOU El hachmia
Pr. AKHADDAR Ali*

Pr. ALLALI Nazik

Pr. AMAHZOUNE Brahim*
Pr. AMINE Bouchra

Pr. ARKHA Yassir

Pr. AZENDOUR Hicham*

Pr. BELYAMANI Lahcen*
Pr. BJIJOU Younes

Pr. BOUHSAIN Sanae*

Pr. BOUI Mohammed*

Pr. BOUNAIM Ahmed*

Pr. BOUSSOUGA Mostapha*
Pr. CHAKOUR Mohammed *

Microbiologie
Réanimation médicale
Radiologie

Pneumo phtisiologie
Hématologique
Parasitologie

Médecine préventive santé publique et hygiene

Virologie
Biochimie-chimie
Médecine interne
Radiologie

Microbiologie
Microbiologie
Radiothérapie

Chirurgie vasculaire périphérique
Ophtalmologie

Chirurgie générale
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Cardiologie

Ophtalmologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale

Médecine interne

Pédiatre

Chirurgie Générale
Neurologie

Neuro-chirurgie

Radiologie

Chirurgie Cardio-vasculaire
Rhumatologie
Neuro-chirurgic

Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Anatomie
Biochimie-chimie
Dermatologie

Chirurgie Générale
Traumatologie orthopédique
Hématologie biologique




Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

CHTATA Hassan Toufik*
DOGHMI Kamal*

EL MALKI Hadj Omar

EL OUENNASS Mostapha*
ENNIBI Khalid*

FATHI Khalid

HASSIKOU Hasna *
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LISTE DES ABREVIATIONS

TFA . Les thrombus flottants de I'aorte

SAA : syndromes aortiques aigus

TABC : Tronc artériel brachio-céphalique
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CEC : Circulation extra corporelle

t-PA . Tissu plasminogen activator ( Activateur tisstd du

plasminogéne )

PAI-1 . Plasminogen Activator inhibitor ( Inhibitede I'activateur du
plasminogéne 1)
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Les thrombus flottants de [l'aorte (TFA) représentemne cause rare
d’événements emboliques périphériqueR?]. Les emboles cardiaques et les
syndromes aortiques aigus (SAA) en constituent d¢esix principales causes [3].
L'introduction, ces dernieres années, des angioscan multibarettes et de
I'échocardiographie transoesophagienne ( ETO ) déms bilan étiologique des
ischémies aigues idiopathiques a permis des dédesvdortuites des TFA[1,4]. Par
ailleurs, leur traitement n’est toujours pas consensuel, et desnewgntroversé, en
grande partie a cause de la rareté de cette pgtaolo

La rareté de cette pathologie rend en effet délidat détermination exhaustive
de ses causes; mais aussi et surtout celle de [Heune stratégie thérapeutique a
appliquer.

Plusieurs solutions thérapeutiques ont ainsi étépgeées pour traiter ces
lésions. Des solutions chirurgicales, des solutioemdovasculaires comme la
thrombolyse in situ ou la thromboaspiration et auss traitement médicale comme
I'anticoagulation au long cours ou la thrombolygsié&mique.

Pendant longtemps, et a la suite des premieresicptibhs qui se sont
particulierement intéressées au sujet, la chirurghet la stratégie la plus
communément utilisée en premiére intention pour leaitement de ces
thrombus.[32,10,5,40]

Mais plus récemment, [4] la tendance a l'anticoafjoih systémique est de plus en
plus retenue.

Nous présentons dans ce travail, deux cas de Téwlés par des ischémies aigues
des membres et traités avec succes par les anileotég au sein du service de
chirurgie vasculaire de I'Hopital Militaire d’Ingtction Mohammed V de Rabat.

A la lumiére des récentes données de la littératnoais discuterons les
différentes modalités cliniques et thérapeutiquesr voir quelle est la stratégie qui
semble aujourd’hui la mieux adaptée a la prise barge de cette pathologie tres

rare.




RAPPEL ANATOMIQUE




1.1 ANATOMIE DESCRIPTIVE ET FONCTIONNELLE DE L'AOR  TE:

L’'aorte est lartere principale de l'organisme. eEllnait de la chambre de
chasse du ventricule gauche, au niveau de la valmdique. Aprés un court trajet
ascendant, elle transite du thorax vers lI'abdomendennant naissance a I'ensemble
des collatérales artérielles du corps humain. HE& termine, dans I'espace retro-
péritonéal, en donnant naissance a deux collagéreninales principales au niveau
de la bifurcation aorto-iliaque. On peut donc luecannaitre plusieurs segments
différents, tant du point de vue anatomique qubgagique.

Quatre segments aortigues sont habituellement tedépar les anatomisted=igure 1)
'aortethoracique ascendante (A), l'aorte thagaei horizontale (B), [l'aorte

thoraciqgue descendante (C) et I'aorte abdomina)e (D

Figure 1 : Aspect général de I'anatomie aortique

1.2 DESCRIPTION DES DIFFERENTS SEGMENTS DE L’AORTE

[1.2-1 L’aorte ascendante :

Elle chemine dans un trajet ascendant entre laevatwtique et le pied du Tronc
Artériel Brachio-céphalique (TABC) sur 7 a 10 cmreayenne.

Les deux artéres coronaires droite et gauche ssnsdules collatérales naissant de

'aorte ascendante au niveau de sa portion initsailg-valvulaire, appelée racine aortique.




Elles naissent respectivement au niveau des sielgatsalva droit et gauche, qui, avec le
sinus de Valsalva non coronaire, composent la eagortique chapeautant la valve aortique.
(Figure 2)

Figure 2 : Aorte ascendante avec le détail de la cane aortique

L’étude anatomique et physiologique poussée permigidividualiser plusieurs
structures composant l'aorte ascendante. Ces w@tesctsont diversement impliquées
dans les pathologies de laorte et -conditionnentncdde choix du traitement
chirurgical.

Ces différentes structures sont :

-Les sinus de Valsalva : au nombre de trois pous Malves aortiques
tricuspides. Ce nombre varie pour les différentedves bicuspides. lIs résultent en
fait d’'une légere dilatation de la racine aortiquentre chaque commissure et en
regard de chaque sigmoide valvulaire.

Leur rble principal est d'éviter le contact des wiés avec la paroi aortique
permettant un effacement total de la valve en ®stane diminution du stress
pariétal qui lui est imposé, évitant ainsi une dététion précoce.

Par ailleurs, d’'un point de vue hémodynamique, plmettent un « lavage », a
chaque cycle cardiaque, des deux faces des sigsn@diant ainsi la formation de

thrombus.




- La jonction sino-tubulaire : représente la joowti entre la racine aortique,
légérement dilatée par les sinus de Valsalva, etpdatie « haute » ou sus-
coronaire de l'aorte ascendante.
- La racine aortigue : vue en tant qu'unité fonutielle, elle est globalement
circulaire et comporte une charpente avec une H#seplantation ventriculaire
: VG) légerement plus large que son sommet (latjoncsinotubulaire : JST) et une
structure intermédiaire les unissant (I'anneauiguoe).
- La partie sus-coronaire de [laorte ascendantde st comprise entre la
jonction sinotubulaire et l'ostium du TABC. La partproximale de ce segment est
intra péricardique alors que la partie distaleisee®n dehors du sac péricardique.

[1.2-2 L’aorte horizontale ou arche aortique :

Ce court segment horizontal de l'aorte a une ingmme particuliere pour le
chirurgien cardiovasculaire. Bien que sa longueairdépasse guerre 6 a 8 cm, il est a
I'origine de trois arteres collatérales a destingébrale et des membres supérieurs.
Dans 'ordre de naissance des ostias sur l'aontiedrdale on trouve habituellement:

- le Tronc Artériel Brachio-céphalique ou TABC,;
- l'artére carotide primitive gauche;
- l'artere sous Claviere gauche.

Le tronc artériel brachio-céphalique ou TABC, preraicollatérale, nait de la convexité
de I'aorte horizontale et donne trés rapidemenkdeliatérales importantes : vers le haut, la
carotide primitive droite a destinée essentiellenoénébrale et vers I'extérieur, I'artere sous
claviére droite irrigant principalement le moigna 'épaule et le membre supérieur.

I'artere carotide primitive gauche nait de la partentrale de I'arche aortique. Son
ostium est en général tres proche de celui du TABGre commun avec ce dernier
dans de nombreux cas. Aprés un trajet globalememntical au travers du défilé
cervico-thoracique, elle donne naissance au nivdaucou a l'artéere carotide interne
gauche a destinée cérébrale et a l'artere caraiderne gauche a destinée de la face

et du cou comme pour la carotide primitive droftgufe 3).




L’artere sous claviere gauche est la troisieme ezhidre artére naissant de l'arche

aortique. Elle est essentiellement & destinée dwmbre supérieur gauche, elle donne

naissance a des collatérales remarquables :
+ naissance a des collatéral
+L’artére mammaire interne ou thoracique interne

+'artere mammaire interne
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Figure 3 : Crosse aortique et ses trois branches

[1.2-3 L'aorte thoracique descendante
Elle prolonge l'aorte horizontale apres la naissade l'artére sous claviere gauche et

chemine dans le médiastin postérieur, a gaucha avant du rachis dorsal, jusqu’au hiatus

aortique diaphragmatique ou elle entre dans la€&€atidominale (Figure 4).




Figure 4 : Aspect de l'aorte thoracique
Elle permet la vascularisation des bronches, \dalteres bronchiques, de I'cesophage,
via les artéres cesophagiennes et de la paroi thoeagar les artéres intercostales qui
naissent, par paire, a chaque étage métamerique.
Enfin, elle donne fréquemment naissance a l'artBAglam kiewicz dans sa partie basse,

juxta diaphragmatique, qui assure la vascularisgirincipale de la moelle épiniére.

[1.2-4 L’aorte abdominale :

Aprés son passage trans-diaphragmatique par leushiabrtique, l'aorte devient
abdominale et donne rapidement de multiples arteréstérales a destinée viscérale.

Par ordre, on retrouve le tronc cceliaque (vas@aaon hépatique, gastrique et
splanchnique), l'artere mésentérique supérieure aléeres rénales et I'artere mésentérique
inférieure. Associées a ces arteres viscéralesretmouve les arteres lombaires, elles
vascularisent de fagcon métameérique, la paroi abdai Enfin, 'aorte se termine en se

bifurquant, donnant les deux arteres iliaques s droite et gauche. (Figure 5).




Figure 5 : Aorte abdominale et ses branches

1.3 HISTOLOGIE DE L’AORTE

Du point de vue histologique, la paroi artériellt eonstituée de trois principales
couches ou tunigues concentriques : I'intima, laiaet 'adventice.
La couche media est séparée de lintima et de ¢ative par la limitante élastique

interne et la limitante élastique externe, respentient. (Figure 6)

-L’intima est la couche interne, présente dans tous leseaig sanguins, elle est
formée de cellules endothéliales. Dans l'aorte, aahiles reposent sur une couche sous-
endothéliale faite de tissu conjonctif lache et film®blastes responsables de la formation du

collagéne et de I'élastine. On y trouve égalemest akllules musculaires lisses. elle joue un




réle capital dans le contréle de la vasomotricitéde la coagulation, pilote et régule le
processus de remodelage de la paroi vasculairei®ipprticulierement les constituants de la
media.
- La media est la couche intermédiaire constituée essentieté d’'un réseau
tridimensionnel de cellules musculaires lissedjlites d’élastine et de collagéne. C’est
la couche la plus épaisse dans les artéres aiddmportante d’'un point de vue mécanique.

- L’adventice est formée de fibroblastes, de fibrocytes et distamce fondamentale.
Ses fibres de collagene laches et entrelacéesnservarotéger les vaisseaux et a les ancrer
aux structures environnantes.
Dans chacune des trois couches on note la présaraes proportions variées, de cellules
musculaires lisses, de fibres de collagene etledid’élastine.

La couche media est la plus importante dans ugecastiine et c’est elle qui domine ses

propriétés mécaniques.
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Figure 6 : les 3 couches de l'aorte
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Nous rapportons, dans notre travail deux cas de TR#&és médicalement par
anticoagulants au sein du service de chirurgie wase de [I'HOpital Militaire
d’Instruction Mohamed V de Rabat.

Toutes les données relatives aux malades ont éwdeilles a partir des dossiers
médicaux du service : épidémiologiques, clinigpasacliniques et thérapeutiques.

Chez les deux patients, les TFA ont été révélés e ischémies aigues du
membre supérieur gauche chez la premiere maladdgu eimembre inférieur droit chez

le second.

1.1 OBSERVATION 1

Patiente agée de 45 ans, admise aux urgences pueir douleur aigué du
membre supérieur gauche évoluant depuis 10 heumsspciée a une impotence
fonctionnelle, froideur et paleur. L’examen clingqua montré une abolition de tous
les pouls du membre supérieur gauche alors que lEsipouls du membre supérieur
droit étaient présents.

Dans ses antécédents, on na pas retrouvé de 1mctede risque
cardiovasculaire connus ni de cardiopathie.

La patiente a bénéficié, en urgence, d'une embmiget chirurgicale sous
anesthésie locale ayant permis la récupérationn dinrombus frais et la
repermeéabilisation des arteres du membre.

Apres l'embolectomie, la patiente a été mise saastetent anticoagulant par
héparine (HNF) a doses curatives.

Le chevauchement par antivitamines K a été démaau cinquieme jour
apres l'intervention.

Dans le cadre du bilan étiologique, bigan cardiaque (Holter ECG, ETT)
n'a pas fait état d'anomalies; le bilan inflammedoet le bilan de thrombophilie se
sont révélés également normaux (dosages de l'eorithine Ill, des protéines S et
C, de I'activité de la protéine C, de 'homocységirie).

12

——
| —



L’angioscanner des troncs supra aortiques et dertdathoraco-abdominale réalisé
en post-operatoire a permis de mettre en évidemee image lacunaire de la crosse
aortique de 23 mm, non adhérente a la péiguires 7, 8).

Une échocardiographie transoesophagienne (ETO) mfiro@ cet aspect de
thrombus mobile, au niveau de la crosse aortiqugcte®® par un pédicule sur une
paroi aortique d’apparence saine.

La patiente a quitté I'hépital a J+10 avec un daletrpar INR et TP satisfaisant de
son traitement par AVK.

Le contrdle scannographique réalisé aprés un moisit aobjectivé une

disparition totale du thrombus sans récidiigure 9).

Limtance
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Figure 7 : AngioTDM avec reconstruction coronale de prfiI morrant le thrombus flottant de
la crosse de l'aorte
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Figure 8: Angio-TDM avec reconstruction sagittale montrant unthrombus flottant de la crosse
de l'aorte.
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Figure 9: Angio-TDM de contr6le montrant la disparition du thrombus.

Le traitement par AVK a été poursuivi pendant 6snaucune récidive embolique n'a

été observée apres un recule de 2 ans.
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I11.2 OBSERVATION 2:

Patient, agé de 55 ans, admis aux urgences powe pen charge d'une
ischémie aigue du membre inferieur gauche évoldeptis 3 jours.

L'examen clinigue a l'admission avait montré uneoideur, une cyanose et
une paralysie sensitivo-motrice de tout le membrterieur gauche. Aucun pouls n'a
été percu au niveau de ce membre par contre tagpdals ont été percus au niveau
du membre controlatéral.

Comme FDRCVX on a retrouvé un tabagisme chronigue. malade était
également suivi pour hypothyroidie depuis 3 ans $ewothyrox.

Un angioscanner de l'aorte et des membres inferig@éalisé immédiatement a
objectivé une thrombose de tout l'axe fémoro-péplilepuis le tiers moyen de
l'artere fémoral superficielle sans flux individisgble en distalité ainsi qu’un
thrombus adhérent a une paroi aortique athéromataasurant 43 mm dont le péle
supérieur était situé a 15 mm de listhme aortiffigure 10A, B, E), avec des signes
d'infarctus splénique et rénal gauch&ggre 10B, C).

Le bilan biologique a montré une rhabdomiolyse sEvg€CPK élevée) ainsi
gu’une insuffisance rénale (créatininémie a,224dl/1)

Devant ce tableau d’ischémie aigue sensitivo-metrie malade a été admis
immédiatement au bloc, ou il a bénéficie dune elettomie par abord fémoral
droit. Le thrombus récupéré était fibrino-cruoriqd&@llure ancien et le reflux était
tres médiocre. Des aponévrotomies jambiéres de adgeh ont été réalisés (muscles
jambiers aréactifs).

Les suites opératoires ont été marquees par legtion de la rhabdomiolyse
et l'aggravation des lésions ischémiques du memibferieur, ce qui a poussé a
réaliser une amputation de la cuisse gauche.

Devant les foyers rénaux ischémiques, devant laepelu membre inferieur
gauche et par peur dune autre poussée emboligams tbs arteres digestives ou
dans le membre inferieur droit, nous avons propagé patient et a sa famille un
traitement chirurgical par résection du segment tiquo pathologique et

remplacement par une greffe prothétique.
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Prenant connaissance des risques chirurgicaux asgeave de cette
intervention, la famille avait refusé optant plup@ur un traitement médical

Le traitement anticoagulant a été instauré en pésaboire immediat d’abord
par HNF puis par HBPM. Le chevauchement par AVK ta démarré a partir du
huitieme jour postopératoire (apreés réalisationnd’hilan de thrombophilie qui est
revenu négatif). La valeur cible de [INR (2-3) d&é éobtenue aprés 4 jours de
chevauchement.

Le traitement médical n'a pas été introduit plug; téar I'option chirurgicale
n'était pas encore abandonnée et la décision peutrditement médical n’était pas
encore prise.

Apres 30 jours d’hospitalisation , le patient atguihdpital sous AVK.

L’angioscanner de contrble réalisé apres 4 mois, olgectivé une totale
disparition du thrombusfigure 11A, B, C) et aucune récidive n’est survenue apres
24 mois de suivi.

Figure 10: Angioscanner de coupe axiale montrant : A, B : thrmbus intraortique - C,
D : infarctus rénaux et un hématome capsulaire spiéque
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Figure 10 E:Angi- TDM montrant l'aorte thoracique de calibre normal sans Iésions
pariétale athéroscléreuses avec un thrombus intraestique
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Figure 10:Angioscannerdes membres inferieure montrant :
Gauche: Arrét cupuliforme témoignant d’une ischémie parthrombose sur artére saine.




Figure 11 : Coupe axiale (A) et sagittale (C) d’'unangio TDM montrant une disparition
totale du thrombus au niveau de I'aorte thoracique.
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RESULTATS
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IV.1. DONNEES ANALYTIQUES :
A. Age:
Relativement jeune il varie entre 45 ans et 55aae€ une moyenne de 50 ans.

B. Sexe :

Il s'agissait d’'un homme et d'une femme, soit usemstio de 1.

C. Contexte de découverte :
Chez les deux malades les TFA ont été révélésmmisghémie du membre

D. Bilan radiologique :
Nos deux malades ont bénéficié d’un angioscanrexr eeconstruction qui ont montré
ces TFA

E. Enquéte étiologique du TFA :
Les bilans biologiques et complémentaire ( ETO, tétol ECG, bilan de
thrombophilie...) n'ont pas retrouvé d’anomalies

V.2 PRISE EN CHARGE THERAPEUTIQUE :

A- En urgence :
Les deux patients ont bénéficié en urgence damsamier temps, d'une embolectomie

chirurgical sous anesthésie locale

B —Anti coagulation post opératoire :
Les deux patients ont bénéficiés d’'un traitemerticaagulant par heparinotherapie

HNF a dose efficace
C- chevauchement par les AVK :

Le chevauchement par AVK a été démarré au cinquiejoar apres

l'intervention et maintenu pendant six mois chezpl@miére patiente, alors que chez
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hY

le deuxiéme il a été démarré a partir du huitienor j postopératoire (apres
réalisation d’un bilan de thrombophilie qui esteeu négatif)
La valeur cible de I'INR (2-3) a été obtenu aprésuBs de chevauchement.

E- Suivi ultérieur :

Les deux patients ont été autorisés a sortir sodK Aavec des INR de
contrdle, ils ont étés revus a un rythme d'unes fpar mois pendant 12 mois puis
trimestriellement.

Aucune récidive embolique n’a été retrouvée aprésuivi de 2 ans.
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DISCUSSION
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V.1 EPIDEMIOLOGIE

La revue de la littérature des 50 dernieres annéeapporte qu'un peu plus de 200 cas
de TFA.(Tableau I)

Cette pathologie potentiellement responsable diaots emboliques artériels
graves peut donc étre considérée comme rare. Capensa fréquence exacte est en
fait mal connue et vraisemblablement sous-estinféendant de nombreuses anneées,
l'absence de technologie performante en imagerigigae a probablement empéché
la découverte dun grand nombre de cas. Ainsi, dang étude réalisées par
Macheledere et al, basée sur 10671 autopsies yptaqde maniere systématique et
aléatoire, l'incidence des TFA fut de 0,45% (48).caknt 17% (8 cas) présentaient
des signes d'embolisation distale, et dont 6% (8) garésentaient des occlusions
thrombo-emboliques majeures considérées comme <adse décés [11]. Dans une
autre étude publiée récemment et réalisée sur ugrgode de 9 ans, les TFA
représentaient 3,8% des Iésions aortiques non-Han@dles opérées et étaient
considérés comme responsables de 5% des accidemboligques artériels
périphériqgues [5]. Du fait du faible nombre totad das décrits, il n'est pas aisé de
déterminer un profil type de malade chez qui on tpsuspecter en priorité la
présence dun thrombus de laorte & la suite d'oodent embolique. Quelques
caractéristiques sont cependant récurrentes. @it staut d'abord en moyenne, de
patients plus jeunes, voire beaucoup plus jeunes geux habituellement pris en
charge pour ce type daccidents. Le plus souvdst, présentent des facteurs de
risque cardio-vasculaires importants, en particulism tabagisme massif, un diabéte
ou des antécédents -cardiaques ischémigues a typegod' ou d'infarctus. En
l'absence de facteur de risque, une pathologie igm@shnte est souvent retrouvée.
Nous verrons par la suite lesquelles ont pu étemtifices. En termes de localisation,
d'apres Patra [7], l'aorte thoracique transverse I'efthme  représentent le siege
électif du développement des thrombus ultérieurémmerpile (tableau I1).

Cela a été confirmé par Choukroun [8] dans une skxi40 jeunes patients porteurs de
TFA ayant occasionné différents manifestationséstlyues, et chez ont été mise en évidence

des plagues ulcérées de siege isthmiques chealdties
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Ce pourcentage assez élevé devrait faire évo@tier gathologie devant tout épisode

ischémique sans étiologies précises [9]

Tableau 1. Principaux cas de tromboses murales aagues retrouvés dans la littérature

Référence Année Cas Localisation Traitement Devenir
Harbison 1957 1 Infrarénale Thrombectomie aortidjuecte Pas de récidive
Lipchik et al 1964 1 Descendante Thrombectomieiquoetdirecte Déces peropératoire
Sako 1966 2 Paraviscérale Thrombectomie aortiqeetd Pas de récidive
Williams et al 1980 20| Infrarénale Thrombectomietigae directe(12) 9 Bien
Anticoagulation systémique (2) 3 déces
Embolectomies par catheter (6) 1 amput
Cunningham et al 1983 1 Paraviscérale Thrombolys&syque Pas de récidive
Machleder et al 1986 2 Infrarénale Thrombectomie aortique directe Pas de récidive
Paraviscérale (1)
Vidal et al 1986 1 Abdominale Thrombectomie aortiglirecte Pas de récidive
Hausman et al 1992 1 Descendante Thrombolyse Pacide/e
Porembka et al 1992 1 Descendante Thrombectomiigja@directe Pas de récidive
Rubin et 1992 1 Descendante Résection aortique Pacidee
Farah 1993 1 Ascendante Anticoagulation systémique Disparition du
thrombus
Freedberg et al 1993 1 Ascendante Anticoagulagietémique Pas de récidive
Josephson et al 1993 1 Descendante | Thrombectomie aortique directe( Pas de récidive
Aldrich et al 1994 2 Descendante Thrombectomie aortique ditBcte( | Pas de récidive
Anticoagulation systémique(1) Nécrose du 5¢
orteil , Pas de
récidive
Sharifi et al 1994 1 Descendante Anticoagulatigsiémique Pas de récidive
Sprabery et al 1994 1 Descendante Anticoagulatistémique Pas de récidive
Lozano et al 1996 1 Descendante Inconnue Inconnue
Pasierski et al 1996 1 Crosse Aortique Anticoaguiasystémique Pas de récidive
Wells et al 1996 2 Descendante Anticoagulationésyajue Pas de récidive
Agolini et al 1997 1 Descendante Thrombectomieiquetdirecte Pas de récidive
Crawford et al 1997 3 Descendante Thrombectomiéqa@rdirecte(1) Pas de récidive
Anticoagulation systémique(2) 1 récidive
Kalangos et al 1997 1 Ascendante Thrombectomigoaer directe( Pas de récidive
Lau et al 1997 5 Descendante(4) Pas de récidive
Ascendante (1) Anticoagulation systémique
Laperche et 1997 23| Crosse Aortique| Thrombectormiégae directe(10) Pas de récidive

——

26

'



Anticoagulation systémique(13)

1 déces(récidive
mésent.)

12 Pas de récidive

Lozano et al 1998 1 Descendante Thrombectomieqaertlirecte Pas de récidive
Lozano et al 1998 1 Descendante Thrombectomieqaertlirecte Pas de récidive
Doughty et al 1998 1 Ascendante Thrombectomie quoetdirecte Pas de récidive
Hartwright et al 1999 1 Descendante Thrombectomigcue directe Pas de récidive
Hahn et al 1999 6 Ascendante Revascularisation pénigue et Pas de récidive
anticoagulation systémique chez les patients
compliants
Jivantika et al 1999 1 Descendante Pas de traitemen Déces
Reber et al 1999 8 Ascendante(1l) | Remplacement prothétique Pas de récidive
Descendante(2) | thrombectomie aortique directe
Abdominale(4) thrombectomie aortique directe
Dougherty et al 2000 2 Infrarénale thrombolyse dRastcidive
Spittell et al 2000 5 Abdominale Thrombectomie iaoie directe(2) Inconnue
Anticoagulation systémique(4)
Morau et al 2000 1 Crosse aortique Pas de traitement déces
Shyam et al 2001 1 Descendante Thrombectomie aertiecte Pas de récidive
Kathuks et al 2001 1 Crosse aortique Thrombectooriggae directe Pas de récidive
Ming et al 2001 1 Thoraco-Abd Acide Acetyl-saligylie Pas de récidive
Bruno et al 2001 1 Ascendante Thrombectomie agetitirecte Déces
Beldi G. et al 2002 1 Paraviscérale Thrombectomitcaee directe Pas de récidive
Grothues et al 2002 1 Crosse aortique Pas de teitem Déces
Bowdish et al Descendante(1)
2002 Abdominale (3) Anticoagulation systémique Pas de récidive
Infrarenale(1)
Choukroun et al 2002 9 Crosse Thrombectomie aortique directe(4) Pas de récidive
Aortique(4) Anticoagulation systémique(4) 2 pas de récidive
Descendante (5) 2 pas de récidive
Exploration Chir.négative(1) Pas de récidive
Rossi et al 2002 3 Paraviscérale Thrombectomiecamrtilirecte Pas de récidive
Sodian et al 2002 1 Descendante Thrombectomieqaertlirecte Pas de récidive
Hisato et al 2003 1 Abdominale Thrombectomie ag#idirecte Pas de récidive
Criado el al 2004 1 Descendante Exclusion par pndeluminale de Pas de récidive
prothése aortique
Novacek et al 2004 2 Abdominale Anticoagulation systémique Patdelive

1 amputation
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Segement Localisation Pédiculé/ Neobi Non

Siés mentionné
Segement | 2 - 1 -
Segement li 18 4 12
Segement llI 6 3 2 -
Isthme 12 6 7 -
Total 38 13 22 3

Tableau Il : La localisation et I'aspect du thrombus décrit par

Patra et al

V. ANATOMOPATHOLOGIE

L'aspect morphologique retrouvé le plus souvent esiui d'un thrombus de
couleur blanche ou rosée et de consistance assez Histologiquement, il présente
les caractéristiques d'un thrombus fibrino-plaguedt affichant difféerents degrés
d'organisation et ne comportant que peu, voire pH8léments athéroscléreux. Du
thrombus frais est également souvent retrouvé lbes I'examen microscopique des
caillots aortiques. Le thrombus adhére a la pamitique par une zoned'insertion
plus ou moins étendue, soit au niveau d'une trée fplaque athéroscléreuse, ne
modifiant pas la structure de la paroi aortiqueif sor une paroi morphologiquement
normale, totalement indemne de toute Iésion atbkEneuse [13,32]. Apres
l'ablation du thrombus, la paroi aortique présemte aspect le plus souvent normal et
lisse. Il existe parfois un fin plan de dissectianrtigue, mais qui n'intéresse jamais
la média [32].
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V.3 PHYSIOPATHOLOGIE

La physiopathologie desTFA sont encore mal connus. lls ne semblent pas
constituer une complication classique de l'athdéosse. Le plus souvent, ces
thrombus semblent se développer au contact d'urguel fine et réguliere, plus
fiboreuse qu'athéromateuse. Ceci a été assez frégeeimobservé au niveau de la
crosse aortique. Dans la série de Laperche et @l [la prévalence élevée de
thrombus insérée sur la paroi opposée a l'ostiuml'atéere sous-claviere droite est
frappant. Aucune particularité morphologique sutbép d'expliquer ce phénomeéne
n‘a été détectée par I'échographie transoesopim@giehes thrombus décrits dans
cette série avaient un diametre de 3 a 4 mm, eenttale nature fibrino-cruoriques
possédant un fort potentiel embolique. L'une depothgses est que cette région de
la crosse, relativement protégée du stress hémodgna, est particulierement
exposeée au risque de développement de plaquesosti&cuses susceptibles a leur
tour de se compliquer d'un thrombus mural.

Bien que la maladie athéroscléreuse aortique @uisgalement se compliquer
de thromboses de plaques ulcérées, cela ne se géméralement que chez des
patients plus agés. Dans de précédentes étudeanipair les ulcérations de plaques
athérosclércuses, l'age moyen des patients cormsceétait toujours supérieur a 70
ans.

A linverse, les thrombus muraux de l'aorte affectdes patients plus jeunes,
avec une moyenne dage de 45-50 ans , a l'échogrammnsoesophagienne le reste
de la paroi aortique apparait le plus souvent nbrma trés finement athéromateux.
Dans plusieurs cas, ces thrombus sont méme survemusune paroi aortique saine,
indemne de toute atteinte athéroscléreuse. Les ®RA notamment été observé chez
des patients atteints de maladies inflammatoiretesiimales de type maladie de
Crohn ou colite ulcéreuse. Il est frappant de vouwe la plupart des patients
concernés présentaient une maladie active voire adesplications comme des abces
ou des fistules. Cela peut étre en partie expligqua I'endotoxinémie systémique
souvent élevée que l'on a retrouvé chez ces malddesdotoxine est en effet une

protéine ayant la capacité d'activer la cascadeladecoagulation. Une augmentation
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de sa concentration locale au cours du processilsmmatoire aigu pourrait étre a
l'origine d'un état d'hypercoagulabilité locale nsioire favorisant la formation du
thrombus. L'inflammation est en effet responsablane augmentation de la
concentration locale dc cytokines dites « pro-imftaatoires », comme le TNF et
I'lL6 par exemple. Celles-ci induisent une régualati positive de certains facteurs
tissulaires et pourraient inverser leurs proprié@stithrombogénes pour les rendre
pro-coagulants, favorisant ainsi la formation denfbus.

Un certain nombre d'évenements thromboemboliquegriels et veineux se
sont cependant produits chez des patients présentsne maladie quiescente.
Plusieurs études ont recherché une associatione eles maladies inflammatoires
intestinales et certaines thrombophilies afin dexpliquer. Malgré des différences
significatives dans la fréequence des thrombophilesez les patients atteints de
maladies inflammatoires intestinales par rappork awjets contrdlés. il n'a pas pu
étre établi une corrélation significative entre paésence d'une thrombophilie et la

survenue d'accidents thrombo-emboliques artériedg ces malades

V.4 ETIOLOGIES

Chez les patients agés, ce sont essentiellementléens athéromateuses de
l'aorte,(plaques ulcérées) qui favoriseraient lngge et la migration des thrombis. La perche
et al ont classé les plaques d’athéromes aortigueing grades :

v' Grade | : épaississement minime de l'intima;

Grade Il : épaississement important de I'intima;
Grade Il : plaque d’athérome sessile;

Grade IV : plaque d’athérome saillant;

<N X

Grade V : plaque d’athérome mobile. [2,3]

Chez les sujets plus jeunes et indemnes de totit®lpgie athéromateuse, les TFA
seraient surtout d'origine cardiaque (thrombus QiStmécrose myocardique inexpliquée,
emboles paroxystiques secondaires a des troubleghuiee...) [4].

Les étiologies non cardiaques sont représentéatedkament par les thrombus muraux

aortiques, et dans 10 a 15 % des cas le TFA demsansecauses évidentes. [41]
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Quelques auteurs ont également mis en cause @wtaioagulopathies telles les
thrombophilies artérielles, les syndromes des Amnpis antiphospholipides, les
hyperhomocystinémies , les déficit en protéine § et déficit en antithrombine Il ainsi que
les maladies de I'endothélium vasculaire dansn@éggdes TFA. [34 ]

Un bilan d'hémostase complet devrait donc étreémyastiquement réalisé aprées la
découverte d'un thrombus aortique. Les thrombaghiles plus fréquentes devront étre
recherchées en premier, et en cas de négativééndestigations plus poussées devront étre
réalisées afin de dépister les anomalies plus itkedles de la coagulation. (Tableau 3)

Une autre hypothése étiologique est l'origine tratique qui pourrait induire des
lésions intimales artérielles et qui représentpaint de départ d’'un éventuel TFA .

Mais en pratique, I'interrogatoire des patientssestvent difficile pour pouvoir évaluer
l'intensité de certains traumatismes auquel onnaoumputer la formation des thrombus.

Enfin les tumeurs primaires de l'aorte et les nasigls a extension aortiqgues peuvent

également générer des TFA mais seuls quelquesitaséorapportés dans la littérature[28]
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SYSTEMATIQUE

- Anticorps de type lupique
- Anticorps anti-cardiolipines
- Sérologie Syphilis TPHA — VDRL

- Déficit en inhibiteur de la coagulation ( Protéirt® , Protéine C , ant

thrombine Il
- Résistance a la protéine C activée
- Hyperhomocystéinémie

- Mutation du facteur V , du facteur Il

SI NEGATIVITE DU BILAN SYSTEMATIQUE

- Mutation de GP la
- Mutation de PAI-1

- Anti-corps anti-annexine V , anti-facteur Il , aptotéine S

Tableau 3 : Bilan d'émostase aprés découverte d'uhrombus aortique

V.5 PRESENTATION CLINIQUE

Cest le plus souvent a la suite d'une complinatithromboembolique
systémique que sont découverts les TFA. Les thremba découverte fortuite ne
représentent en effet que 4% des cas rapportés [@angtérature. La présentation
clinique initiale la plus fréquente est en effdtecd'un accident ischémique aigué .

Dans certains cas la symptomatologie clinique d&l@ti est cependant moins
aigué. Certains thrombus se sont ainsi révélés ymartableau d'ischémie subaigué
des membres inférieurs, de vascularites, de daulealsdominales récidivantes ou
bien encore de dysesthésie de la main.

La grande majorité des accidents emboliques setoesdaa des thrombus

aortiques se situent au niveau des membres inférie(60% des accidents
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emboliques).[16; 11; 47; 45; 30; 31; 40; 43; 42; 28] Les embolies mésentériques
viennent en deuxiéme position, mais restent netémmoins fréquentes (18% des
accidents) [20],[62],[52],[30],[57]. Les TFA peuveregalement emboliser au niveau
des membres supérieurs, [60], [21], [51], [20], ][5940], [55] des arteres
rénales,[58], [62] de la rate, [48], [62], [30],9K au niveau cérébral,[59], [39], [22]
ainsi qu'au niveau coronaire. [29]

Macheleder et al dans leur étude autopsique porgumt 10671 cas, ont
rapporté que lincidence cumulée des TFA était 8ecds dont 8 cas avec preuves
d’embolisations distales et 3 cas avec des occigsigiégeant sur des territoires
vasculaires majeurs jugées directement responsabldéces [15].

Dans les suites d'un évenement embolique, il fautkpendant savoir prendre
en compte la localisation des embols pour orieni@r recherche dun éventuel
thrombus flottant aortique. Dans le cas d'un actideschémique cérébral, il est
évident que le thrombus ne pourra se trouver guimeau de l'aorte ascendante ou
de la crosse, les explorations pourront ainsi secextrer sur |'étude de cette région.
Dans les accidents ischémiques des membres inf@rielans 80% des cas, I'embole
provenait d'un thrombus de l'aorte abdominale etsdda0% des cas seulement d'un
thrombus de l'aorte thoracique descendante. En dascident ischémique des
membres inférieurs il y a donc 4 fois plus de clkancde trouver un thrombus au
niveau de l'aorte abdominale qu'au niveau de &adhoracique. Cependant, ceci
n'‘est pas toujours applicable puisque dans le oas embolies mésentériques on
trouve une proportion a peu prés equivalente d'@sdtions, depuis ['aorte
thoracique (44%), que depuis l'aorte abdominale%(56rendant nécessaire ['étude
approfondie de Il'ensemble de laorte. C'est en dgrapartie parce les thrombus
aortigues sont le plus souvent découverts apres aomeplication embolique que ces
thrombus aortiques sont redoutables. Ce sont lesplizations provoquées par les

accidents emboliques qui assombrissent considénable le pronostique de cette
pathologie
Chez nos patients, les TFA ont embolisé dans le bnensupérieur gauche

chez la premiere malade, alors que chez le secisthdmie a concerné le membre
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inférieur gauche, mais cela a embolisé aussi lesewes (découverte de zones

d’infarctus splénique et rénal droit sur I'angiasear).

V.6 METHODES DIAGNOSTIC

V.6.1 ECHOGRAPHIE TRANSOESOPHAGIENNE

L'échographie transoesophagienne est la méthode pliss sensible pour
'examen de l'aorte thoracique et elle est conéaléactuellemtent comme ['examen
de référence dans la détection TE#\ .

L'étude de Laperche et al [13] fub premiere a le démontrer aprés s'étre
spécifiguement intéressée a lintérét de cet examans cette indication. L'aspect
eéchographique a toujours été celui d'une massegénkoovoide, tres mobile dans la
lumiére de l'aorte et rétrécie au niveau de soreriimm sur la paroi. L'échelle de
taille allait de 3mm a 40mm. Les sites d'insertioftaient variables mais
majoritairement représentés par une fine plagueérasiléreuse hyperéchogene.
L’aspect echographique de la paroi aortique adjaoétait normal chez 75 % des malades .

Ces données ont été confirmées apres l'ablatidgmurgltale du thrombus chez
les patients qui ont en bénéficié.

Aujourd’hui I'ETO est couramment pratiquée dans #estes d'un événement
embolique, augmentant de maniére significative ftléquence de découverte des
thrombus de laorte. Une autre étude a par ailledéBnontré une trés bonne
concordance entre les données échographiques etddemées obtenues lors de
I'exploration chirurgicale [50]. L'échographietranscesophagienne permet par ailleurs
d'apporter des précisions importantes sur la taide mobilité, le site d'insertion et
'apparence de la paroi aortique adjacente. Ell@&sgmte [avantage d'étre peu
invasive, minimisant les risques de complicationmbeliques en comparaison a
d'autres techniques d'imagerie comme l'artériogeaph

En plus de son intérét relatif au  diagnostique I'échographie
transoesophagienne peut également présenter umétingr le plan thérapeutique.
Elle a ainsi été utilisée emperopératoire afin, d'une part, de déterminer Isitjom
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idéale du clamp aortique et d'autre part, de retieerla présence d'une éventuelle
|ésion résiduelle aprés ablation chirurgicale.

Les limites de IPETO sont représentés par la nossualisation de certains
segments aortiques (crosse aortique et aorte abdtpi [35;36] et surtout son

caractére opérateur dépendant.

V.6.2 SCANNER ET ANGIOSCANNER

Le scanner est une technique dimagerie qui a wéwohé le diagnostic d'un
grand nombre de pathologies. Les pathologies vassesl font partie de celles-ci.
Davantage encore, depuis le développement de d'@aginner et du scanner spiralé.
L'angioscanner est indiqué aujourd’hui systématigpreé pour faire partie du bilan
étiologique pratiqué dans les suites d'un accideohémique et ce, quelque soit le
territoire concerné; car il permet une tres bonnsualisation de l'aorte dans son
ensemble ainsi que de ses branches. |l mettraefaeiit en évidence une dilatation
anévrysmale ou une atteinte athéroscléreuse detela®e la méme maniere, |l
mettra facilement en évidence un éventuel thromaogique du fait de la différence
de densité qui existe entre un thrombus et le sarmglant. 11 va de plus permettre
d'apporter des renseignements importants concert@anthrombus. ce qui permet
notamment de déterminer sa taille de maniére @ées fiable et de préciser les
rapports de celui-ci avec les différentes branclaestiques. Le scanner prend un
intérét particulier dans le diagnostic des thrombds I'aorte abdominale et
infrarénale. 11 posséde, en effet, dans cette dtidic une meilleure sensibilité que
I'écho-doppler aortique et [lartériographie sansés@nter de risque embolique,
contrairement a cette derniere. Pour le diagnodés thrombus de l'aorte thoracique,
les études ont par contre montré une sensibilijgérseure de I'ETO par rapport au
scanner( 87% et 82% respectivement ) [33]

Néanmoins, [l'association des deux examens augneentglavantage la
sensibilité et la spécificitt du bilan d'imageri¢ permettra d'obtenir des détails

importants concernant la morphologie et la topdgeypdes TFA. Ces éléments sont,
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bien évidemment, indispensables au choix de sae pes charge thérapeutique

ultérieure.

V.6.2 ANGIO-IRM ET IRM CINETIQUE

L'imagerie par résonance magnétique est une tashnifféquemment utilisée
aujourd'hui dans la pathologie de l'aorte. Danscartain nombre de cas décrits dans
la littérature, c'est grace a celle-ci que le domgic du thrombus de l'aorte a pu se
faire. La premiére étude qui s'est intéressee a istérét dans le diagnostic des
thrombus de l'aorte date des années 1996. [46]e G&tide ne concernait cependant
gue les thrombus de laorte thoracique. Chez 3 emisti victimes d'accidents
emboliqgues systémiques, un thrombus de la crossd'adde a été mis en évidence
par imagerie par résonance magnétique aprés quaamegraphie cardiaque trans-
thoraciqgue se soit révélée normale. Un des grantéyéis de cette technique est de
pouvoir mettre en évidence le caractere mobile kitontbus grace a lutilisation de
I''RM cinétique; mais cette technique permet ausk différencier le thrombus
aortigue de certaines tumeurs intravasculaire. Dxefte époque, limagerie par
résonance magnétique apparait comme une alternatitisfaisante et moins risquée
gue l'artériographie pour I'exploration de l'aorte.

I faut noter, néanmoins, gu'il existe plusieusas de faux positifs,
vraisemblablement liés aux turbulences circulasogmeastant dans l'aorte [55].
Faisons remarquer, pour terminer, que I'IRM resependant un examen colteux et

pas toujours disponible dans les différentes atrasthospitaliéres.

V.6.3 ARTERIOGRAPHIE
L’artériographie est un examen tres important erthglagie vasculaire. Elle
permet une tres bonne visualisation des sténose®cdusions artérielles chez les
malades atteints d'artériopathie oblitérante desmines inférieurs et présente le
grand avantage d'envisager éventuellement le rmaite par angioplastie. Il s'agit
cependant d'une technique d'imagerie invasive, eptast des risques de

complication non négligeables. Dans le cadre dedA, TH existe par le méme
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mécanisme un risque de migration emboligue de Ilali® ou d'une partie du
thrombus dont les conséquences peuvent s'avérastrogthigues. En raison de ce
risque, lartériographie ne devra pas étre utliseée premiére tentative pour le
diagnostic des TFA. Méme si celui-ci peut étre misg par ponction de lartere
brachiale, sa sensibilité reste inférieure a cetles techniques d'imagerie non
invasive que sont I'ETO, le scanner et limagera pésonance magnétigque comme
l'ont illustré plusieurs cas. Par ailleurs, mémeasdae Iartériographie permet de
diagnostiquer la présence d'un thrombus, elle nengte que rarement d'en visualiser
le site d'implantation; ce qui représente un inémient important dans la
perspective d'une éventuelle intervention chiragic En effet, la connaissance du
site d'implantation du thrombus est indispensabldéa adétermination de la technique
et de I'abord chirurgical a utiliser.

L'aortographie dans la stratégie diagnostique a didrtout utilisée par
Choukroun [8] chez 2 patients et par Patra [7] cl€éz patients. Elle a permis de
visualiser les TFA; mais au prix dunequalit¢ dige médiocre, dou la
recommandation par la plupart des équipes dassmtid ETO et l'angio- TDM ou
IRM comme solution de sécurité aussi bien pour ptaphe diagnostique que pour
le bilan pré-thérapeutique et la surveillance des.T60]

V.7 METHODES THERAPEUTIQUES

Le risque d’embolisation spontanée des TFA et lempdications graves qui en
résultent justifient le traitement de tous les T&AnptomatiquesMais faute de grandes séries
d’études et de consensus clairs, les stratégieapidtiques varient selon les équipes et sont
difficilement évaluables. Ainsi, plusieurs modditidérapeutiques ont été recensées avec des
résultats tres variables d’'une étude a l'autreticaagulation seule [17], et/ou thrombolyse
[18], et/ou thromboaspiration [19] et/ou chirurié
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V.7.1 TRAITEMENT CHIRURGICAL
Notons que les techniques susceptibles d'étre aydés par le chirurgien dépendent
essentiellement de la localisation du thrombusiaean de I'aorte. Nous faisons état, dans ce

qui suit, de certaines de ces techniques:

A- TECHNIQUES :
- Embolectomie par sternotomie ou thoracotomie gauche avec ou sans
CEC) [23]
- Résection du segment pathologique avec greffe @tigtle en Dacron

ou enpolytétrafluoroéthylene (PTHE

B- VOIES D’ABORD :

- Thoracotomie postérolatérale gauche

La thoracotomie postérolatérale est la voie de reéfe pour l'abord de
laorte thoracique descendante. Elle est la seubse \gui permet I'exposition
directe en un seul tenant de l'ensemble de l'adhi@racique descendafkigure
12)

Une intubation sélective bronchique est mise en ceplapermettant
'exclusion complete du poumon gauche. Le patiest @lacé en décubitus
latéral droit, bassin Iégeremeriburné vers la gauchede facon a permettre l'acces,

si besoin est, aux vaisseaux fémoraux gauches. La&s lcontrolatéral est

positionné a 90 sur un appui-bras. Pour ouvrir au maximum les espac
intercostaux, un billot est placé dans le creuxlase droit. Le bras homolatéral
est sus- pendu au-dessus du moignon de ['épauldrotaigrale. Cette position
permet de dégager au maximum le grill costal et faeoriser I'effacement en
haut et en avant de la scapula. La pointe de lputzase situe alors au niveau du

cinquiéeme espace intercostal.
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Figure 12 : Installation du patient pour une thoramtomie postérolatérale

Apres incision du tissu celluleux sous-cutané, Ildanp musculaire
superficiel est constitué par le muscle grand dor€& muscle est sectionné sur
toute son étendue perpendiculairement a ses fibnescutaires. L’'aponévrose du
muscle dentelé antérieure est ensuite désinséréavam et en bas le long de son
bord inféropostérieur. Les muscles intercostaux sont sectionnés au bord
supérieur de la cote inférieure dans l'espace tchasitant ainsi le nerf inter-
costal. Aprés exclusion pulmonaire gauche, l'ouwert ensuite du fascia
endothoracique permet de pénétrer dans la ca@tggle gauche.

L'abord de laorte thoracique est fait directemeah incisant la plevre
meédiastinale aprés avoir récliné le poumon en aydidgure 13 ) La premiére
veine intercostale qui croise l'aorte au niveau Uerigine de [lartére sous-
claviere gauche est ligaturée. Le nerf pneumogpsri gauche qui donne le
récurrent au niveau du ligament artériel est cdidtrét récliné en avant. On fait
de méme en cas de nécessité de controle de laecemssamont de lartére sous-
claviere gauche avec le nerf phrénique qui crosepthieumo- gastrique en dehors
et en regard des troncs supra-aortiques.

Le controle aortique proximal peut étre fait, seitre les arteres carotide

primitive et sous-claviére gauches, soit en avdlatt®resous-claviere gauche
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Pour un contréle proximal, l'artere sous-clavieraughe est controlée et
mise sur lac. On sectionne le ligament artériel passant au plus pres de la
crosse aortique pour éviter toute plaie de l'artptémonaire. Le contréle de la
carotide commune gauche est réalisé. La palpationdaigt jusqu’a la trachée
permet de seéparer la crosse aortique distale detérba pulmonaire et de
'cesophage, puis un dissecteur de typdney clamp permet la mise en place
d'un lac en amont de l'artere sous-claviere gauckhe en amont de la carotide
commune gauche.

Le contréle de l'aorte thoracique distale est géle@nent simple. Il faut
lors du passage du dissecteur éviter toute pla®e aléeres intercostales droites.
I n'est pas toujours nécessaire de controler t@orl’ouverture de la plévre
médiastinale permet le plus souvent d’appliqueclamp.

Figure 13 : Exposition de I'aorte thoracique parr#itotomie gauche
A : Exposition de I'aorte thoracique descendanteséoulant le poumon vers I'avant

B : Exposition de la fin de la crosse aortique &foulant le poumon vers le bas.




- Sternotomie médiane

Elle permet d’avoir un trés bon accés a la crosseigae jusqu’'a l'isthme
aortique. L’exposition de l'aorte thoracique destaarte est limitée vers le bas
par le pédicule pulmonaire gauche. Le contrble atliste I'aorte thoracique est
trés difficile sans thoracotomie associée, elle mmstitue donc pas une bonne

voie d’abord pour la chirurgie de I'aorte thora@qiescendante

- Sternotomie médiane associé&e une thoracotomie antérolatérale :

La thoracotomie antérieure se pratique en généaals de § ou 6 espace
intercostal et part du bord gauche du sternum. Lescie grand pectoral est
sectionné, ainsi que la partie antérieure du musggbnd dentelé. 1l convient de
meéenager lors de cette manceuvre le nerf du grandelderCe nerf chemine de
haut en bas sur la ligne axillaire moyenne.

L’exposition de l'aorte thoracique descendante lesitée vers le bas par le
pédicule pulmonaire gauche.

Il est nécessaire de prévoir cette voie d'abordamahce; car il faut que le
patient soit légérement tourné vers la droite. Paar abord de la crosse aor-
tiqgue et de l'aorte thoracique descendante, elelee plus souvent associée a une
sternotomie (Figure 14).L’association de ces deux voies dabord rompt la
statique thoracique et est source de douleurs tapes et donc de
complications ventilatoires postopératoires. Elleécassite dautre part le

sacrifice de I'artéere mammaire interne.
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Figure 14 : Exposition de 'aorte thoracique par sernotomie médiane

associée a une thoracotomie antérieure gauche

C — CIRCULATION EXTRA CORPORELLE

Définition :

La circulation extracorporelle est une technique lpguelle I'éjection cardiaque et
I’échangeur gazeux pulmonaire sont remplacés temmgonent par un systéme mécanique de
pompe relié au systeme vasculaire du patient.

But:
Son but est triple: - maintenir la perfusion systim
- assurer les échamgaeux pour I'02 et le CO2
- régler la températur
Le sang est capté du coté veineux systémiquenedvyé dans l'aorte ou dans une grande
artére une fois oxygéné; la circulation pulmonasecourt-circuitée. Tout le matériel en

contact direct avec le sang est a usage uniguaux,yéservoir, oxygénateur, etc). Le débit
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théorique assuré est de 2.0 a 2.5 L/min/m2 (70 gikiln) (routine: 2.4 L/min/m2 ). La

pression artérielle est en général maintenue é0tet 90 mmHg.

Principe :

La circulation extra-corporelle a pour principe digriver I'ensemble cceur-circulation
pulmonaire pendant le temps nécessaire a la réalisdes gestes de chirurgicaux. Le
montage suppose la mise en place de canules aaundes veines caves ou de l'oreillette
droite (canule atrio-cave), de dériver ce sangusucircuit hépariné muni d'un oxygénateur
(réle du poumon), puis d'une pompe artérielle (idilecceur), débouchant sur un circuit de
réinjection mis en place dans l'aorte ascendangs. c@rcuits sont mis en place en début
d'intervention aprés héparinisation par voie gdeéfeanulation de l'aorte pour injection
artérielle, canulation cave pour prélevement dwysaineux, le tout aprés héparinisation).
Les canules sont reliées au circuit de circulagieima-corporelle, la conduite étant assurée par
un technicien de circulation extra-corporelle. lcewr peut ainsi étre exclu de la circulation
(clampage aortique). Il peut étre ainsi l'objetnd'wchirurgie élective aprés ouverture des
cavités cardiaques et assechement de cell@sigure 15)

Tout le probléme est celui de la préservation deration cardiaque pendant le temps
d'exclusion du cceur, et donc par la méme de lalation coronaire : la protection
myocardique est ainsi assurée, soit :

- chimiqguement (arrét potassique et entretien darcét cardiaque)
- arrét hypothermique : un liquide de cardioplégoéde est injecté par l'aorte et
diffuse dans le réseau coronarien.

Ainsi est obtenu un arrét cardiaque (avec abaissemenviron 10% de ses valeurs
d'activité du métabolisme cardiaque), ce qui aséosur un coeur arrété et exsangue des gestes
particulierement précis (réparation ou remplacerdentalves, pontages sur les artéres

coronaires, transplantations...
Matériel :

Le montage général du circuit de CEC est bien straigk. La partie principale est constituée

de 5 éléments qui se succedent dans l'ordre suivant
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- Une large canule veineuse conduisant & un réseargimieux dans lequel le
sang se draine par gravité

- Une pompe principale, le plus souvent a galeteqeimpe est placée entre le
réservoir veineux et I'oxygénateur a membranéépptjue des oxygénateurs a
bulle, elle était placée aprés ce dernier

- Un oxygénateur, auquel est associé un évaporatealodgéné (le plus souvent
isoflurane ow sevoflurane) et un débitmetre air-oxygéne (blendent la
FiO2 regle la PaO2, et le débit de gaz frais la®aC

- Un échangeur de chaleur; il est le plus souvenpléoa I'oxygénateur

Un circuit artériel ramenant le sang oxygéné damste ou dans une artére périphérigue
(fémorale, sous-claviére drojteFigure A, B)

O
3 A
2 2
5
AN » y
Y
A B

Représentations schématiques d'un circuit de CEC.
- A avec un oxygénateur a membrane ; celui-ci présgant une certaine résistance, il est
placé aprés la pompe.
- B :avec un oxygénateur a bulles ; celui-ci présesuit peu de résistance, il est placé entre
le réservoir veineux et la pompe. 1: canule de drnaage veineux. 2: réservoir veineux. 3:

pompe principale. 4: oxygénateur. 5: échangeur dehaleur. 6: filtre et canule artérielle.
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Complications :

La chirurgie vasculaire sous CEC active plusiewascades humorales (coagulation,
complément, kallicréine-kinine, cytokines, fibrigegé) et systemes cellulaires (plaquettes,
polynucléaires neutrophiles (PNN), cellules endidles,...). [52] Plusieurs facteurs y
contribuent : contact du sang avec les surfacen@dres du circuit, interface sang-air,
reperfusion pulmonaire et myocardique, hypothermtieréchauffement, traumatisme des
éléments figurés du sang. Le syndrome post-CEC aleus se développer, incluant des
troubles de la coagulation, des altérations negmies, pulmonaires, myocardiques,

splanchniques, avec a I'extréme, une défaillandéviscérale. [53]

- Complications neurologiques de la CEC :

Elles restent, malgré les progres récents, uneecemgeure de morbimortalité. Les
complications neurologiques sont des Iésions vagedl cérébrales transitoires ou constituées
(10 % des cas), ou correspondent aux perturbatiensopsychologiques sans Iésions focales,
ou des crises comitiales (53 % des cas).Ces coatiplis ne sont pas seulement dues a la
circulation extracorporelle mais également au clagepotal et partiel de I'aorte.

Les facteurs de risque liés au terrain sont a rebke car ils modifient les techniques
chirurgicales. Cela nécessite de s’enquérir deré&sgmce de sténoses carotidiennes, de
plagues d’athérome, d’'une insuffisance rénale on dngor instable. L’hypothermie pourrait
avoir un role protecteur chez les patients a risfie]. D’autres facteurs, comme la
prévention de I'hypoperfusion, les circulationsragbrporelles « tiedes », le réchauffement
lent, la prévention et la correction de I'anémie,doivent pas étre négligés car ils sont faciles
a respecter.

- Complications pulmonaires de la CEC :

La circulation extracorporelle induit certains ¢ffelélétéres transitoires dans le systeme
respiratoire. En phase postopératoire, il apparakyndrome pulmonaire restrictif aigu. Cela
se traduit par une diminution de 30 % de la complapulmonaire ainsi qu’une diminution
de la capacité vitale pendant 4 jours [49].Ce symdr est provoqué par I'apparition d’'un
cedeme pulmonaire interstitiel. D’autres facteugsasticipent, comme l'anesthésie générale,

I'incision sternale, I'atteinte du nerf phréniqueue épanchement pleural.
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L’'oxygénateur et les autres matériaux non biologguentrainent une réaction
pulmonaire inflammatoire en activant le complémeéhty a ensuite une activation et une
séquestration des neutrophiles qui, en sécrétamiytekines, lésent les cellules endothéliales.

- Complications rénales de la CEC :

L’insuffisance rénale aigué reste, aprés une @tmn extracorporelle, de haute gravité
(0,8 & 2,2 %), avec une mortalité de 50 a 63 %. [5€3 facteurs significatifs favorisant celle-
ci sont une insuffisance rénale préexistante, labé&te, I'dge et surtout linstabilité
hémodynamique (basse pression et/ou débit). Let débal est maintenu grace a une
régulation des résistances vasculaires, sachariaglierese n’est pas le reflet de la perfusion

tissulaire rénale. Les efforts doivent donc postarla prévention.

- Complications hépatosplanchniques de la CEC :

La circulation extracorporelle est susceptible detemtir sur la circulation
hépatosplanchnique par diminution de I'apport elygexe. Comme pour le cceur et le
cerveau, la capacité d’extraction en oxygene éstédlevée. Lors d’'une diminution du débit, il
est, de ces trois organes, le premier sacrifiéc awee hypoperfusion de la muqueuse
intestinale. De plus, une canulation veineuse it@obde et un bon retour sur la veine cave

inférieure sont impératifs pour une bonne perfusiépatosplanchnique [51].
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V.7.2 TRAITEMENT MEDICAL

Il peut étre envisagé de plusieurs facons :
| - LES ANTICOAGULANTS
- Héparine standard ou HNF
- HBPM
- AVK
- THROMBOLYSE
Il — AUTRES TRAITEMENTS MEDICALES :
- Antiagrégant plaquettaire (AAP)
- Nouveau anticoagulant oraux (NACO)

- Hypolipemiant

Les antithrombotiques ont principalement deux sd&gtion correspondant a deux
classes de produits. Les antiagrégeants qui agipsecipalement sur les plaquettes et les
interactions plaquette-paroi vasculaire. Les aaficdants qui agissent sur les différentes

étapes de la coagulatidRigure 16).
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| - LES ANTICOAGULANTS

A — LES HEPARINES

Les héparines sont des glycosaminoglycanes d @idiimlogique,extraites le plus
souvent de L’intestin de porc, parfois du poumerbdeuf.

A partir d’'un produit d’extraction constituant I'pgrine non fractionnée (HNF), on
obtient,

par différents procédés de dépolymérisation, destitms de plus faible masse

moléculaire appelées héparines de bas poids nialkc(HBPM).

A- a Héparine non fractionnée (HNF)
1- Mecanisme d’'action :

L’héparine, par sa structure pentasaccharidiquée sel’AT et en modifie la structure
conformationnelle, ce qui augmente son affinit&@diron 1 000 fois) vis-a-vis des protéines
de la coagulation qu’elle inhib@igure 17). L’antithrombine (AT) est capable d’inhiber
plusieurs enzymes (sérine-protéases) de la coagulat

L’interaction de ces sérine-protéases avec I'AT utibca une protéolyse de cette
derniére, ce qui modifie brusquement sa conformatltAT peut alors emprisonner 'enzyme
comme dans une sorte de « piége a souris ». LelerenpT-enzyme est rapidement éliminé
par le systeme macrophagique, en particulier aganivdu foie. L’héparine peut ensuite se

libérer de ce complexe et interagir avec d’autretéoules d’AT [54].
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17 Schéma des effets de 'héparine sur la coagulation plassatigue. HNF : héparine

mon fractionnée ; HEPM .F.'l.'r”'u”':'li:' e bas M= moiécuimire ; TFPI : tissue fctor

pi iy imhibitor,

L’héparine est trés peu absorbée per os. Cepenclamhins travaux ont montré une

certaine efficacité de cette voie d’administratiancondition d’augmenter fortement les

concentrations [55], d’y adjoindre certains agesigbilisants ou d’inclure les molécules

d’héparine dans des liposomes [56].

La voie parentérale reste donc aujourd’hui I'unionsge d’administration des HNF.

Elle utilise, soit la voie intraveineuse, soit (&t plus en plus fréquemment) la voie sous-

cutanée.

La durée de vie de I'héparine est dépendante deofeentration plasmatique et

augment avec celle-ci [55]

Dans les traitements préventifs, utilisant de tfaibles posologies d’'HNF, la

concentration plasmatique atteinte est faibléjdalisponibilité est de I'ordre de 30 %. Avec

des posologies plus élevées, on atteint une otmati®n plasmatique également plus haute

et la biodisponibilité peut atteindre 100 %.

La demi-vie est également dépendante de la dosénathde. Elle est d’environ 30

minutes aprés une injection de 25 U/kg (dose pitdxesra faibles doses).

Apres 'administration d’un bolus (450 U/kg), lardievie est estimée a 150 minutes.

Une des grandes difficultés des traitements par ldbtHiée aux larges variations des

réponses observées en fonction des individus [57].
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2- Modalités d’administration :

lIs peuvent étre administrés soit par voie intragase ou sous-cutanée :

Voie intraveineuse

Elle est réservée a I'administration de doses @t utilise I'héparinate de sodium. Il faut
eviter les injections discontinues et préférer dafysion continue, le plus souvent précédée
d’un bolus (environ 50 U/kg, en I'absence de reshg@morragique).

L’HNF est administrable par voie intraveineuse ddae de 300 a 500 Ul/kg/j, aprés une dose
de charge de 300 Ul/kg afin d’obtenir une anticdaion efficace. L’administration en
continu doit faire I'objet d'une surveillance partemps de céphaline activee (TCA) qui doit

étre supérieur ou égal au double du témoin.

\Voie sous-cutanée

Elle est utilisée dans les traitements préventifsueatifs. Les héparinates de calcium
sont généralement utilisés pour la voie sous-cetands ont la réputation d’éviter les
hémorragies aux points d’injection. Les sels deilsnddonnent des résultatsidentiques en
termes d’effet biologique.

La dose quotidienne est répartie en deux injectitmges les 12 heures. Cette

administration  biquotidienne est acceptable loesqle faibles posologies sont

administrées (2 x 5 000 unités internationaled/fdlheures). A posologies

plus élevées (prévention a haut risque et a fortavs d’'un traitement curatif), la
répartition de la posologie en trois injections joar est fortement recommandée. Les doses
curatives par voie sous-cutanée sont voisinesg@nets d’'unités administrées sur 24 heures)

de celles utilisées par voie intraveineuse.

3 — Surveillance des traitements par HNF :
Le test utilisé par les prescripteurs, dans leande majorité, est le TCA. Ce test a
I'inconveénient de présenter des sensibilités tergables a I'héparine selon le réactif utilise. II

appartient donc a chaque laboratoire de connaitsensibilité du réactif qu’il a choisi et de
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proposer le cas échéant une zone d’activité thatmpe (exprimée en temps de coagulation
ou mieux, en ratio de TCA). Le TCA est satisfaiskomsque I'allongement du temps de
coagulation est parfaitement proportionnel a laceatration d’héparine dans le plasma, et ce
sur une gamme de concentrations couvrant largeni@nizone des concentrations
thérapeutiques (dépistage des surdosages).

Le dosage de I'héparinémie peut étre réalisé pauraale I'activité anti-Xa ou anti-lla.
Ces méthodes présentent chacune leurs avantalgesselimites, qui sont différents de ceux
du TCA.

A ce titre, les deux approches peuvent apparaitrapmentaires. Les méthodes
utilisées sont des méthodes chronométriques ou nagéniques. Les méthodes
chronométriques, peu fiables et contraignantesgtentapidement abandonnées et gardent de
rares partisans. Les méthodes amidolytiques mesutactivité anti-Xa sont le plus
couramment utilisées, et ce d’autant qu’elles spplicables a la surveillance des HNF et des
HBPM. Avec les HNF, 'activité anti-Xa est égal@rméfinition, a I'activité anti-lia

(exprimée en Ul). La méthode de mesure de I'héparia nécessite une adaptation des
conditions techniques par rapport au niveau depdhéémie attendue ; la fiabilité de la
mesure est moins bonne lorsque I'on s’éloigne tte zene.

Certains laboratoires emploient une méthode daittr de I’héparine par neutralisation
par la protamine.

Cette méthode, peu utilisée en France, donne desltats difféerents des tests

Précédents. A titre d’exemple, lors d’un traitemeuntatif par HNF, le ratio de TCA
T/M attendu est compris entre 1,5 et 2,5, ce quiespond a une activité anti-Xa ou anti-lla
de 0,35 a 0,7 Ul/mL de plasma. Le titre, déternpaé la méthode de neutralisation par la
protamine, est alors de 0,2 a 0,4 Ul/mL.

Le tableau V résume les modalités d’ajustementpdeslogies d’'HNF en fonction des
résultats.

L'utilisation du TCA ou de I'héparinémie est sadisiante des lors que la technique est
rigoureuse et bien maitrisée (notamment dans spasante préanalytique). La sensibilité du
TCA a certaines anomalies de la coagulation (aatjatant circulant dit « lupique » ou

antiphospholipide, déficits non hémorragipares ykiésne contact) rend ce test inadapté a la
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surveillance de I'héparinothérapie (I'allongement @CA n’étant plus proportionnel a la
concentration de I'hnéparine). Il est alors indisgaie d’avoir recours, par une mesure de

I'héparinémie, a un dosage enzymatique de l'aétiaiiti-lla ou anti-Xa [58].

Tableau V. — Modalités d'ajustement des posologies d'hiéparine non
fractionnée lors de traitement curatif Pl

Résultats TCA Changement de Action Nouveau
(secondes) posologie/24 h additionnelle controle TCA
=110 -6 000 arrét perfusion 1 4-6 heures
heure
85-110 -3 000 arrét perfusion 1 4-6 heures
heure
55-85 0 0 lendemain matin
46-54 + 3000 ] 4-6 heures
<45 + & 000 bolus 5 000 Ul 4-6 heures

TCA : temps de céphaline activateur ;: Ul - unités internationales.

A-b : Héparine de bas poids moléculaire (HPBM)
1- Mécanisme d’action

Comme les HNF, les HBPM interagissent avec I'ATs HBPM inhibent le facteur Xa
et ralentissent la génération de thrombine.

Comparativement aux HNF, les HBPM ont une actigitéthrombinique plus faible et
inhibent donc moins la boucle de rétroactivatioap@hdante de la thrombine) des facteurs
VIII et V. Hemker et Béguin [59] ont montré que teet difféerence d’activité biologique
s’expliquait par le fait que l'activité anti-Xa étaessentiellement portée par les chaines
polysaccharidiques de faible masse moléculair@rigfire a 5 400 Dab€@ow critical length
material [BCLM]). Les chaines de poids moléculaire supériaus 400 Dadbove critical
length material [ACLM]) supportent au contraire I'activité antithmiinique(figure 18).

Ce faible effet antithrombinique des HBPM expligge’a faibles concentrations
(posologies préventives), les HBPM allongent pageu le temps de céphaline activateur

(TCA), alors qu’une activité anti-Xa peut étre mesudans le plasma des patients traités.
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Avec l'utilisation de posologies croissantes d’HBRivaitements curatifs), on observe
de facon tres nette un allongement du TCA et dypsede thrombine, quasi constant lorsque
I'héparinémie (exprimée en activité anti-Xa) egpéxieure a 1 U/mL. Cet effet anticoagulant
est dépendant, non seulement de la concentratidBRN, mais également du type d’HBPM
utilisé (chaque molécule pouvant étre caracténseson rapport d’activité anti-lla/anti-Xa).

La mesure de I'activité anti-Xa reste le test biidpie de référence dans la surveillance
des HBPM. Elle est faiblement corrélée a I'effetithrombotique des HBPM et a sans doute

une faible valeur prédictive de I'efficacité duiteanent.

(unités . Az o
I == Actrvite ant-Xa Actvite anti-fla et Xa

~ —

HBPM

Poids moleculaire (kDa)
18 Répartition schématigue comparée des poids moléculaires des héparines. Distribu-
tion des activités inhibitrices en fonction dit sewdl de 5 400 Da des chatmes polysaccha-
ridigries BCLM (= befow critical length material =) gui ne neutralisent que I'activité
Xa, ACIM (= above critical chain material =), neutralisant les activités Ia et Xa 9
HNF : Wfparine mon fractionnée ; HBPM : héparine de bas poids moléculaire.

La durée de vie des HBPM est moins sensible augerdrations plasmatiques (et donc
aux doses administrées) que ne I'est celle des (tiitkeau 111). La demi-vie est environ deux

fois plus longue que celle d’'une HNF.
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Tableau I11. — Comparaison des propriétés pharmacologiques des
heparines non fjractionnées (HNF) et de bas poids moléculaire

(HEPM).

HNF HEPM
Demi-vie Dépendant de doses Dépendant partiellement

de doses (2 3 4 heures)

Biodisponibilité
- faibles doses 30 % 00 a 100 %
- fortes doses o0 % 00 & 100 %
Elimination
- faibles doses fixation cellulaire renale
- fortes doses renale rénale
Fixation aux protéines forte faible

La durée de vie des ACLM est deux fois plus cougute celle des BCLM [65]. |I
apparait donc une décroissance plus rapide detl'afiti-lla par rapport a I'effet anti-Xa [64].

Il est donc probable, mais non démontré de facoimitiée, qu'une partie de l'effet
antithrombotique des HBPM soit bien di a leur edigi-Xa [54].

La biodisponibilité des HBPM, aprés injection pafessous-cutanée, est proche de 100
%. L'interaction avec I'endothélium est beaucoupspfible que ne I'est celle des HNF.
L’élimination est quasi exclusivement rénale. Ensgmuence, il est Indispensable d’évaluer
la fonction rénale des patients lorsque I'admiatsbn d’HBPM est envisagée.

En cas d'insuffisance rénale majeure r@ke inférieure a 30 mL/min),
I'administration d’HBPM peut étre dangereuse et noaitrisable en raison du risque majeur
d’accumulation du produit. Pour les insuffisanc&azales modérées, le risque d’accumulation
du produit reste possible : la contre-indicaticzs HBPM devient relative, mais il est
recommandé d’éviter les prescriptions prolongéasnet surveillance biologique par mesure
de l'activité anti-Xa, voire une adaptation dedtse doivent étre mises en place.

L’excellente biodisponibilité des HBPM, associeairse durée de vie plus longue de ces
molécules, autorise l'utilisation de la voie sousamée. Les posologies préventives sont
administrées en une seule injection quotidienns.dasologies curatives ont été initialement

réparties en deux injections quotidiennes (tolgss12 heures). Actuellement, on utilise
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également la mono-injection quotidienne des HBPMsda traitement curatif de la maladie
thromboembolique veineuse.

La faible variation des réponses interindividuelbb®z les patients traités par HBPM
autorise leur utilisation sans surveillance systéqna de leur effet biologique. Ainsi, la
surveillance de I'activité anti-Xa n’est-elle paoposée, que ce soit en traitement préventif
ou en traitement curatif.

L’effet biologique des HBPM, administrées a forsses, est différent selon que I'on
fractionne la dose quotidienne en deux injectiamgjoe I'on n’effectue qu’une injection par
24 heures. A titre d’exemple, lorsque I'on admiida. nadroparine calcique a la posologie
de 80 U/kg/j, soit en une seule injection, soitdsux injections, on constate que dans le
premier cas il existe un pic d’activité important eours duquel I'allongement du TCA est
observé. En cas de [lutilisation de deux injectiogsotidiennes, c’est un risque
d’accumulation qui apparait, et ce vers le dixigoug [60]. Cet effet cumulatif est, de facon

attendue, majoré en cas d’insuffisance rénale.

2- Modalités d’administration

Pour la voie intraveineuse, il est indispensablerrtiis I'injection d’'un bolus) de

recourir a des perfusions continues utilisant laingee électrique. Le bon
fonctionnement de la seringue électrique et I'aiomnt adéquat du débit de perfusion
constituent un prérequis. Lorsqu’'un tel apparedlage seringue électrique n’est pas
disponible et que la voie sous-cutanée n'est pasageable (situation exceptionnelle), il est
possible de recourir a des injections intraveingutgeatives. Dans ce cas, le délai entre deux
injections ne doit pas excéder 2 heures et la pgeokst répartie sur le nycthémere.

La voie intraveineuse n’'est pas exclusivement addie HNF. En effet, les protocoles
d’hémodialyse utilisent préférentiellement les HBP&F voie intraveineuse. En revanche, les
circulations extracorporelles chirurgicales n’stnt que les HNF, compte tenu de protocoles
extrémement précis de surveillance biologique #eCT et de procédures de neutralisation
par le sulfate de protamine en fin d’interventidwirgrgicale.

Les injections sous-cutanées peuvent étre pourseged’hémorragies aux points de

ponction lorsque la technigue d’injection est d&fease. L'injection, réalisée sur un pli
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cutané, se fait avec une aiguille parfaitement settifaut donc éviter de laisser une goutte
d’héparine au sommet de l'aiguille lors de la pulgd’air de la seringue.

II faut également éviter les injections au niveaes dégions trop adipeuses, car
I'absorption de I'héparine y est mauvaise et I'atien peut étre a l'origine d’'une réaction
inflammatoire, voire d’'un granulome. Les région®ta-thoraciques et sus-claviculaires sont
parfois mieux adaptées chez les sujets obesegdi@arabdominale n’est pas utilisée chez la
femme enceinte.

Parfois, I'état cutané du sujet ne permet pas tééves hématomes locaux malgré une
bonne technique : c’est le cas du sujet tres ageé.

L’apparition d’hématomes sous-cutanés en coursraleerinent doit faire évoquer la
possibilité d’'une accumulation du produit, a I'onig d'un surdosage. Une interaction
médicamenteuse (par un médicament interférantlaeaction plaquettaire par exemple) ou

I'apparition d’un désordre de 'hémostase doivegglément étre envisagées.

3- Surveillance des traitements par HBPM :

La mesure de I'activité anti-Xa reste donc le bestogique de référence dans la
surveillance des HBPM [61]. La encore, la standaatithn du test est impérative.
L’étalonnage et les contrbles de qualité doiverd étlaptés a la surveillance des HBPM.

La surveillance biologique systématique des tragiei:m par HBPM ne semble pas
justifiée dans la mesure ou les variations indiglths sont relativement modestes [61, 62].

La surveillance de l'activité anti-Xa n’'a jamaisééenvisagée dans le cadre d'un
traitement prophylactique, dans la mesure ou lalpgge administrée est faib(éableau VI).

En revanche, les traitements curatifs utilisantH&PM a la posologie de 100 U anti-Xa/kg
toutes les 12 heures, ont proposé une zone théigye(0,5-1 U AXa/mL, 4 heures apres la
derniere injection sous-cutanée). Cette notionae zhérapeutique a plusieurs significations
: d’'une part, elle assure que le traitement seromghe des conditions des essais cliniques
utilisant cette modalité de traitement par HBPM’'autte part, elle assure d’'une bonne
protection antithrombotique (anti-Xa > 0,5 U AXa/jnlsans risque hémorragique
inacceptable (anti-Xa < 1 U AXa). Lors des traitatsecuratifs par HBPM en une injection

par jour, la situation de la surveillance biologigest moins définie. En effet 'adaptation des
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doses est faite par rapport au poids du patientest pas adaptée a la mesure de I'activité
anti-Xa. La notion de zone thérapeutique, reprael@ texte du consensus nordaméricain de
I’ACCP (2001), est abusive dans la mesure ou lasst® d’adapter les doses n’a jamais été
déemontrée. Dans ce cadre précis d'utilisation,eleneé de zone thérapeutique devrait étre
discuté, voire abandonné au profit de la notiorsel@l hémorragipare (> 1,3 U AXa/mL, a
adapter éventuellement selon les molécules). Caseuil hémorragipare qui figure a ce jour
dans les fiches de recommandations des médicamisptnibles en France (Innohept : seuil
d’activité anti-Xa inférieur a 1,8 U AXa ; Fraxodiseuil d’activité anti-Xa inférieur a 1,3 U
AXa).

Dans tous les cas, la mesure de I'activité antre&e recommandée chez l'insuffisant
rénal. Elle semble utile lorsqu’il existe un risgdi@accumulation : chez les enfants ; en cas
d’administration au long cours, par exemple au sal@s grossesses ; chez les sujets obéses ;
en cas de risque hémorragique [63].

Le TCA ne peut étre utilisé dans la surveillance HBPM. Un allongement du TCA
s’observe pourtant lorsque de fortes concentratiiHBPM sont administrées, notamment en
cas de surdosage ou d’accumulation. Ainsi, un @id CA normal rend peu vraisemblable

I'éventualité d’'un surdosage en HBPM.
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Tableau VI. — Traitements préventifs par héeparine de bas poids mo-
leculaire : posalogies et heparinémies resultantes a 3-4 heures apres
injection sous-cutanée (commercialisée en France, février 2001).

Posologies Héparinémies
{UI anti-Xa/mL)
Risque élevé
Fraxiparine® 40-60 UT/kg/j 030 + 0,05
(orthopédie)
Fragmine® 5 D00 UL/j 0,40 + 0,05
Lovenox® 4 000 UI.-“'j 0,35 £ 0,05
Innchep"" 3 500 UI.-"'j 0,30 £+ 0,05
4500 UL/j 0,35 + 0,05
{orthopedie)
Clivarine® 4 200 UL/} 0,35 £ 0,05
Risque modéré
Fraxiparine® 3 000 UL/j 0,30 £ 0,05
Fragmine® 2 500 UL/j 0,20 + 0,05
Lovenox® 2 000 L|].-"'i 0,15+ 0,05
Innchep"" 2 500 UI.-"'j 0,20 £+ 0,05
Clivarine® 1 750 UL/j 0,15 + 0,05

B — ANTIVITAMINE K
1- Mécanisme d’action
Les antagonistes de la vitamine K, ou antivitamiR€aVK), sont I'anti thrombotiques les
plus utilisés dans la prévention et le traitemess alccidents thromboemboliques
Les AVK sont des composés organiques de faiblespoioléculaire [66].

Il en existe deux classes :

— les dérives de la 4-hydroxycoumarine : acénocooimgSintromt), tioclomarol

(Apegmonet), warfarine (Coumadinet), phenprocoun{dfeacoumart) ;

— les dérivés de l'indane-1,3-dione : phénindidhi@dionet),

fluindione (Préviscant).
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Les AVK bloquent le cycle de la vitamine K. La vitmne K, découverte en 1935 [67],
permet la carboxylation de I'acide glutamique eid@c gammacarboxyglutamiqieg 18).

Cette transformation est indispensable a la foonaties ponts calciques nécessaires a
la fixation des facteurs de la coagulation vitarAkhodépendants aux phospholipides
membranaires plaquettaires. Cette fixation peraebhstitution de complexes enzymatiques
indispensables a la génération de thrombine eré@gsdation
En I'absence de vitamine K, les protéines syntiétissont hypo- ou acarboxylées : ce sont
les protein induced by vitamin K antagonists or absence (PIVKA). Les AVK empéchent ainsi
la carboxylation hépatique des facteurs vitamindégpendants : la prothrombine (facteur 1),
la proconvertine (facteur VII), le facteur antihgshdique B (facteur IX), le facteur Stuart
(facteur X), les protéines C et S, l'ostéocalcinelaeprotéine Z, dont le rble est encore
inconnu. Chaque antagoniste de la vitamine K péwg élassé en fonction de sa durée
d’action.

L’effet biologique est fonction de I'abaissementtdux de ces protéines plasmatiques
sous leur forme fonctionnelle en rapport avec lelemi-vies respectives. Au début d’un
traitement par AVK, la diminution précoce et rapide la protéine C (dont la demi-vie n’est
qgue de 6 heures) peut induire un état d’hypercadgité transitoire, justifiant I'association
initiale a un traitement héparinique. L'état d'didpue est généralement atteint en 4 a 5 jours.
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Proteine inactive Protéing fonctionnele

| Carbouylane '
vitamane KiH, vilamine KO
Inydrogquinoene 2 3 épazide
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b picaemine K d'exercer sa foriceion dans b sywhese des fctewrs oismmme K
pemdaarts. Les gqumones réducioses sermimi e il peu sensaliles 3 Faction de Lo
war farine

Les AVK sont classés en fonction de leur structimienique. Il est également classique
de les distinguer selon leur demi-vie plasmatiqueurte, intermédiaire, longue, voire tres
longue (tableau I). Le Préviscant a une durée d’action un peu plingue que celle du
Sintromt, mais inférieure a celle de la Coumadine.
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Tableau 1. — Principales caractéristiques des antivitamines K

(AVK).

Demie-vie Durée
(heures) d’action
plasmatique | (heures)

Liaison

AVE proftéique

Diérivés de Fluindione 95 T 1 48
I'indanédicne {(Préviscan® com-
primés blanc
créme & 20 mg)

Dérivés Acénoooumaro] 97 T E-5 2548
COLHTIATiNIgLUes {Sintrom® com-
primés mses &
4 mg)
(Mini-Sintrom®, 95 T M4 45-95
comprimss blancs &
I mg}

Tioclomanol
(Apegmone®, oom-
primés blancs &
4 mg]}

Wartarine 97 % 3545 Se-120
(Coumadine?®, com-
primés roses & 1 mg
ou blancs & 10 mg)

Phenprocoumons 97 T 160 170-240
(Marcoumar®, com-
primés & 3 mg)

Le probléme du choix de 'AVK est fréquemment soslel parait préférable d'utiliser
des produits a longue demi vie en cas d’instabiti® I'hypocoagulation. Une étude
rétrospective récente a comparé deux groupes denfgappariés pour le traitement par la
warfarine (AVK a demi-vie longue) et I'acénocounlgVK a demi-vie intermédiaire) [68].
Dans le cas d'un traitement au long cours précoaerséathologie artérielle ou cardiaque,
I’'hypocoagulation obtenue avec la warfarine senpllis efficace et plus rapidement atteinte.
De plus, elle apparait plus stable, avec igternationalnormalized ratio (INR) moins
fluctuant, nécessitant moins de contréles biologgget de modifications des posologies.

En ce qui concerne la dose de charge, elle estrgjém&Ent déconseillée. Bienque
théoriquement possible pour obtenir un effet aaticdant plus rapide, elle est considérée

comme potentiellement dangereuse.
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Une meilleure standardisation de la surveillancelogique par I'INR [69] et la
définition des zones thérapeutiques en fonction belcations cliniques ont permis
d’améliorer le rapport bénéfice/risque des traiteta@ar AVK

Le traitement par les AVK est utilisé dans le cadeepathologies graves. Mais il peut
entrainer des accidents iatrogénes majeurs. ld@st impératif, avant l'instauration d’'un
traitement, de vérifier 'absence de contre-indarat. Celles-ci sont de deux types :

— les contre-indications absoluegparmi lesquelles :

— allergie connue au médicament ;

— hypertension artérielle sévére non stabiliséesgon artérielle
systolique [PAS] > 173 mmHg et/ou pression artkridiastolique [PAD] > 110 mmHgQ)
— insuffisance rénale grave (clairance de la anési<20 mL/min)

— chirurgie intracranienne ou traumatisme cranémemt

— AVC récent

— ulcére gastroduodénal en évolution

— cirrhose hépatique décompensée (varices oes@inas)

— premier et troisieme trimestres de la grossesse

— en cas d'intolérance au gluten, Préviscant, Biretiet Apegmonet sont
contre-indiqués car ils contiennent de I'amidorbtie

— les contre-indications relatives

— intervention chirurgicale récente
— sujets agés (hypocoagulabilité modérée et slamed fréquente recommandées)

— insuffisance rénale et hépatique modérées.

2 - Surveillance des traitements par les antivitanmes K :

La surveillance biologique du traitement doit sieefa I'aide de I'INR, rapport du temps de

coagulation du malade sur le temps du témoin é&elépuissance de l'indice de sensibilité
international du réactif (ISI). Cette expressionI®R doit étre exclusivement réservée aux
traitements AVK.

Lors des conférences de consensus, il avait d@jioénulé I'idée que 'INR devait remplacer

tous les autres modes d’expression du temps dekQclez les patients sous traitement
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anticoagulant oral. Dans le monde entier, les @gspgEaccordent a dire qu’il n'y a pas, a
I'heure actuelle, de meilleure fagcon de surveilks malades traités par AVK. Toutefois,
différents problemes persistent.
Le biologiste est aujourd’hui confronté au choi ld thromboplastine qu’il va utiliser. En
pratique, il peut choisir une thromboplastine «slque », obtenue par extraction a partir de
broyats de cerveau de lapin, d’ISI proche de 25l une thromboplastine recombinante,
d’ISI proche de 1. Il est bien établi
que les thromboplastines recombinantes ont unési@@saugmentée au facteur VII.
ISI INR = Temps de Quick du malade (s)

Temps de Quick du témoin (s)

et IS| = index de sensibilité international

3 - Relais héparine-antivitamines K

L’introduction des AVK en relais d'une héparinotagie impligue une période de
chevauchement de 3 a 6 jours en fonction de la culdéd’AVK, de la dose et de la
sensibilité du patient. Une surveillance biologigeerue est impérative

pendant cette période. L'INR est vérifié a la méseroute du traitement, puis toutes les 48
heures pendant 4 a 6 jours. L’héparinothérapie esintenue a doses efficaces jusqu’a
I'obtention d’'un INR stabilisé dans la fourchettetapeutique pendant 2 jours conseécutifs.
Ces 2 jours de stabilité permettent de confirmegualité du relais et I'obtention du niveau
d’hypocoagulation recherché. Il faut s’assurer gumesure du temps de coagulation (temps
de Quick) n’est pas faussée par I'héparine pailiation de réactifs (thromboplastines)
contenant un agent neutralisant I'héparine ou étepant le patient, en cas d’injections sous-
cutanées biquotidiennes, juste avant une nouvaketion, correspondant au moment ou la
concentration plasmatique en héparine est donltafaible. Le contrdle de I'INR est ensuite
réalisé deux fois par semaine, puis espacé toa®e$ Isemaines si une bonne stabilité est
obtenue. Toute modification de la posologie ent&rain contrdle supplémentaire 6 a 10 jours
plus tard. Ce délai doit tenir compte de I'impodarde la modification de posologie et de la
demi-vie du produit. Les changements minimes delpgge ne modifient 'INR qu’au bout

de plusieurs jours de traitement.
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L'utilisation d’AVK a demi-vie longue semble préédle en raison d’'une moindre variabilité

de l'anticoagulation sur 24 heures. La dose imtiabrrespond en régle générale a un
comprimé d’AVK (sauf pour la Coumadin et pour letie la dose initiale est comprise entre
5 et 10 mg). Une prise unigue par jour est le gadame meilleure observance et d’'une

diminution du risque d’erreur.

Des abaques permettent de prévoir la dose moyeanmiezd pouvoir bénéficier le patient et de

réduire ainsi le temps nécessaire pour atteindrpullibre thérapeutique [7Qfableau V).

Tableau V. — Abague de prévision de la dose déquilibre de
Commadine®,

INR déterminé a la 60¢ hewre de la prise initiale de 5 mg

INR Dose nécessaire
=15 0
152 7
213 5
3,1-4 2
=4 arrét momentang

IR : dnfermarooad normalized i
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II- T HROMBOLYSE
Principe :

Les thrombolytiques ont pour fonction de lyseradlot sanguin récemment formé
(moins de 2 semaines). Leur mode d’action commud’astiver le systéme fibrinolytique
physiologique en transformant le plasminogene ihantplasmine active, ceci entrainant une
dégradation de la fibrine, aboutissant a une lysthtbmbus.

Molecules:
Les trois principales molécules utilisées en clgieivasculaire :
- la streptokinase (SK) d’origine streptococciquarehunogéne pour ’lhomme,
- l'urokinase (UK) isolée a partir de I'urine humaiat
- l'altéplase (ecombinant-tissue-type plasminogen activator [Rt-PA]) obtenue
par génie génétique.
Doses:
SK= 250 000 Ul en bolus puis 100 000 Ul/h pend@ankeures.
UK = 4 400 Ul/kg en 10 minutes, puis relayer par pedusion
intraveineuse pendant 12 a 24 heures par 2 00@Mdl/®ans le cas d’'une impossibilité a
poursuivre le bolus local par une perfusion intmagase, il faut poursuivre par HNF a la dose
de 500 Ul/h, 4 heures apreés la thrombolyse, a tiondjue le fibrinogene soit supérieur a 1
g/L et le TCA inférieur a deux fois le témoin.
Rt-PA= bolus locorégional de 10 mg en 1 minute puid®leng/h pendant 2 heures.

Contrairement & I'HNF qui est démarrée a I'arrétaééplase a la dose de 1 000 Ul/h
et adaptée en fonction du TCA. La fibrinolyse na&sétée qu’apres I'assurance de I'absence
totale de thrombus, I'héparine en relais n’ayantrgmut que d’empécher la formation de

nouveaux thrombi.

Surveillance :

- clinique (chaleur et coloration cutanée, perceptio pouls, point de ponction,
signes hémorragiques),
- biologique (TP, TCA, NFS), plaquettes, fibrinogérae 6 heures pendant 24

heures) et éventuellement le doppler.
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La survenue d’'un syndrome hémorragique, d’un hématau point de ponction ou un

taux de fibrinogéne inférieur a 1 g/L doivent faameéter la thrombolyse.

Il - AUTRES TRAITEMENTS MEDICAUX
- ANTIAGREAGANT PLAQUETTERAIRE (AAP)
- NOUVEAU ANTIGOAGULANT ORAUX (NACO)
- HYPOLIPEMIANT

1 - ANTIAGREAGANT PLAQUETTERAIRE (AAP)

Les AAP ou les inhibiteurs du fonctionnement pldtaiee (IFP) sont essentiellement
utilisés pour prévenir la thrombose artérielle cbguyant I'athérosclérose.

En effet, cette thrombose implique la génération thlkembine a la surface des
plaquettes activées et résidant durablementt&iface entre une plaque rompue ou érodée et
le sang circulant. Cette interface est caracténséeun cisaillement élevé, non propice aux
interactions moléculaires des réactions de codagulaOr les plaquettes sont équipées pour
adhérer a la matrice extracellulaire dans ces tiondi avec la participation du facteur
Willebrand, et méme sont activées par ce cisaililegmelles fournissent alors la surface qui
facilite les interactions moléculaires conduisala génération de thrombine.

Ces médicaments peuvent étre séparés en deux greatdgories :

1 - Les inhibiteurs de I'activation plaquettaire

2 - les inhibiteurs de I'agrégation proprement,ditgec les « anti-llb/llla ».

Les inhibiteurs de I'activation plaquettaire

Aspirine

L’aspirine inhibe de maniére irréversible la cyoloygénase (COX) alors que les anti-
inflammatoires non stéroidiens (AINS) ne font queghber celle-ci de maniere réversible.
Cette enzyme catalyse l'acide arachidonique entgmogtdes comme les prostaglandines
G2(PGG2) et H2 (PGH2). Cette PGH2 qui est habeuatint labile entraine, lorsqu’elle est

activée par des mediateurs de I'inflammation, ueglyction de thromboxane A2 (TXA2) par
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les plaquettes et de prostacycline (PGI2) par bémélium [71]. Le TXA2 est inducteur de
I'agrégation plaquettaire et de la vasoconstrictiams les situations d’agression tissulaire.

L’aspirine diminue la synthese de TXAZ2.

Thiénopyridines (ticlopidine et clopidogrel)

Les thiénopyridines (ticlopidine [Ticlidt] et clagagrel [Plavixt]) inhibent I'agrégation
plaquettaire induite par l'adénosine diphosphat®FA mais aussi celle induite par le
collagene et la thrombine [72]. Chez les patiemidgurs d’'une artériopathie des membres
inférieurs, le clopidogrel développe une activitdtithrombotique supérieure a celle de
I'aspirine [73]. Le clopidogrel tend a présent énpdacer la ticlopidine dans la prévention de

la thrombose des endoprothéses , en associatiori’asgirine.

Flurbiproféne

Le flurbiprofene est un AINS qui inhibe de manigééversible (24 heures) la COX
plaquettaire, entrainant un défaut de syntheseXd&TC’est le seul AINS en France ayant
une autorisation de mise sur le marché (AMM) pauprévention des thromboses artérielles
coronariennes. Dans le cadre d’une chirurgie pragrée chez un patient sous aspirine (mais
aussi sous thiénopyridine), le flurbiprofene est atternative a un relais entre I'aspirine qui
doit étre arrétée au minimum 10 jours et I'intemi@m chirurgicale. Le flurbiproféne ne sera

arrété que 24 heures avant I'intervention.
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Dipyridamole

Le dipyridamole est un dérivé de la pyrimidopyrimi possédant des propriétés
vasodilatatrices et antiplaquettaires. Le mécanidiaetion est encore soumis a controverse
mais il semblerait que le dipyridamole bloque leepieur a 'adénosine qui stimule la
dégradation de I'acide adénosine monophosphorigP) en 5’AMP cyclique plaguettaire

et réduit I'activation plaquettaire [74].

les « anti-lIb/llla »

L’abciximab (Réoprot), le tirofiban (Agrastatt) &eptifibatide (Integrilint) et ses
dérivés, en se fixant aux récepteurs glycoprot&q@p llb/llla des plaquettes, entrent en
compétition avec le fibrinogene et accessoirememdteur von Willebrand [75]. Le blocage
de ces sites empéche les plaquettes d’agrégemn.ofs pas d’indications pour l'instant en
chirurgie vasculaire, mais sont utilisés dans l@anigstable réfractaire et dans le cadre d’'une
angioplastie coronaire en association avec |'aspiet I'héparine [76].

- MODALITES DE SURVEILLANCE DES ANTITHROMBOQUE EN

CHIRURGIE VASCULAIRE
Antithrombotiques Modalités de surveillance Valeur sous traitement Laboratoire Malade
Aspirine Temps de saignement par méthode d'lvy | > 10 minutes (+)
PFA® épinéphrine > 160 secondes {+)
Dipyridamole Pas de dosage spécifique
Clopidogrel (Plavix®) Pas de dosage spécifique

NFS car risque de thrombopénie

Ticlopidine (Ticlid®) spécifique

de neutropénie

Anti-GP Ik /1Ml (Réapra® Pas de dosage spécifique
NF5 car risque de thrombapénie

HNF (a dose curative} Temps de céphaline activée
ACT : Hemochron®, Actalyke®, ACTII®
Thrombo-élastogramme

NF5 car risque de thrombopénie

HEPM >05et<1UI (+)

FS car risque de thrombopénie

AVK INR INR>2 (+)
risque hémorragique majeur si > 4

AVK: antivitamine K ; HBI'M : hégarine de bas peids moléculaire ; HNF - héparine non fractionade ; NFS : numératior-formde sanguine ; ACT : actiruied clotting e ; INR - international normalized ratio : Am : amplitucie maximale
£+ k) - temps de réaction + temys de enagulation,

69

——
| —



2 - NOUVEAU ANTIGOAGULANT ORAUX (NACO)

Pradaxa (dabigatran), Xarelto (rivaroxaban) et lt$ig(apixaban) sont de nouveaux
anticoagulants oraux (NACO) dont le mode d’actidfiece de celui des AVK. lls sont
autorisés pour prévenir la survenue d’accidentsmboemboliques

Contrairement aux AVK, ces nouveaux anticoagulants nécessitent pas de
surveillance biologique de routine. Néanmoins, latilisation peut étre associée, comme
pour tout anticoagulant, a la survenue de comptinathémorragiques, parfois graves.

En effet, si la prescription des nouveaux antiatags apparait plus simple que celle
des AVK en raison de l'absence de surveillanceogigue de routine, les risques de
mésusage et de iatrogénie restent importants. D& pks molécules ne sont pas dénuées
d’interactions médicamenteuses. L’absence de dlanvee biologique et la facilité de
prescription des nouveaux anticoagulants peuventoriteer le non respect des
recommandations thérapeutiques. L’absence d’amtidbtde données validées concernant la
surveillance biologique est préoccupante en casuldosage ou de nécessité d'un geste
chirurgical en urgence.

Il faut savoir que les risques majeurs des nouweaticoagulants oraux sont similaires
a ceux des AVK, a savoir :

- risque d’hémorragie en cas de surdosage

- risque de thrombose en cas de sous-dosage.

Les facteurs de risque de surdosage et d’accidemorragique sont notamment :

- sujet agé (> 75 ans)

- insuffisance rénale

- faible poids corporel

- certaines comorbidités associées a un risquetiagique éleve

- certaines interactions médicamenteuses.

La fréquence de ces facteurs de risque est élemd® ld population des patients présentant
une fibrillation auriculaire, donc traités au lomgurs pour prévenir une complication
thromboembolique. Aucun test spécifique de codiguiade routine n’est validé a ce jour.

Des tests disponibles dans les laboratoires sjps&sapeuvent étre utilisés ponctuellement
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dans les situations a risque. L'absence de slame# biologique de routine ne doit pas
amener a banaliser le traitement anticoagulant.
Par ailleurs lattitude thérapeutique a suivre cheg patients devant bénéficier d’une
chirurgie ou d’'un geste invasif est mal définiel. nly a pas d’antidote ou de traitement
correcteur validé en cas d’accident hémorragiqudeoahirurgie ou acte interventionnel non
programmé.

Finalement Le nombre de prises quotidiennes difféeton l'anticoagulant et
I'indication.

Aucun cas de traitement par NACO n’a été obsemét@ connaissance pour traiter les
TFA, leurs principales indications se trouve dagstraitement des maladies veineuse
thromboembolique (MVTE)

3-HYPOLYPEMIANTS
Traiter une dyslipidémie revient le plus souveterier de réduire le risque de maladies

cardiovasculaires

Les statines :

Mécanisme d’action

Ce sont des inhibiteurs de 'HMG CoA réductase ¥8rbxy 3-méthyl-glutaryl coenzyme A
réductase), enzyme clé de la synthese endogenkotestérol au niveau cellulaire. L’action
prédomine au niveau des hépatocytes. La diminudemna synthese de cholestérol stimule
I'expression du gene des récepteurs au LDL pavéd du rétrocontréle négatif exercé par le
cholestérol intracellulaire. L'augmentation de imthése des récepteurs aux LDL entraine
une augmentation de la captation des LDL plasmesiget de leur catabolisme par les

cellules, et donc une diminution du taux de LDlcglantes.

Effets sur le bilan lipidique
Un traitement par statine entraine une nette ditiunudu cholestérol total portant sur le
LDLcholestérol (cholestérol contenu dans les LDihéaogene), une augmentation modérée

de la concentration de HDL-cholestérol (protecteisra-vis de l'athérosclérose), et une
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diminution du taux de triglycérides. Ces effets tsdépendants de la dose. Le LDL-
cholestérol est abaissé de 30 a 50%, Le HDL-chgisaugmente d’environ 5 a 10%, les

triglycérides diminuent de 15 a 35%, selon la maliéet surtout la dose employée.

Efficacité clinique :

Le lien entre risque coronaire, et plus largemessculaire, et hypercholestérolémie par
élévation du LDL-cholestérol est largement démontiéest également acquis qu’'une
diminution de la concentration de LDL-cholestéralcsompagne d’une réduction du risque
d’événements cardiovasculaires. Plusieurs grandele® ont mis en évidence ['efficacité des
statines en terme de réduction des événementsaimsret de la mortalité globale, tant en
prévention primaire (absence de maladie coronaj secondaire (maladie coronaire
avéree). La réduction de la morbi-mortalité obtende I'ordre de 30% par rapport au
placebo, apparait précocement, et est intimemeanélée a I'abaissement du taux de LDL-
cholestérol. Enfin, il faut noter que dans une étdd prévention secondaire portant sur des
patients peu hypercholestérolémiques (étude CARBlestérol total < 6,15mmol/L (< 2,4
g/l), le bénéfice du traitement n’'apparait que paar LDL-cholestérol supérieur a 3,20
mmol/L (1,25 g/l). L'efficacité des statines esemislr en rapport avec leur action sur le
LDL-cholestérol entrainant une stabilisation deplaque d’athérome, mais également avec
des effets pléiotropes (mécanismes d’actions difi; indépendants de [effet
hypocholestérolémiant : amélioration de la fonctemdothéliale, effet anti-inflammatoire,
anti-agrégant plaquettaire et anti-oxydant), doihportance clinique reste difficile a

déterminer.

Interactions médicamenteuses :

— fibrates : majoration du risque de rhabdomyoB/$erte dose.

- AVK : augmentation de l'effet des anticoagulap@r déplacement de leur liaison aux
protéines plasmatiques. - Certaines statines (Sitatiae, atorvastatine) sont métabolisées par
le cytochrome P450 3A4 (CYP 3A4).

Par conséquent, I'association de ces statines @eganedicaments susceptibles DCEM3 -

Pharmacologie Chapitre 14-Traitements hypolipérsid2Q08 4 d’inhiber cet isoforme du
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cytochrome P450 est contre-indiquée ou déconseiltédosporine, itraconazol, kétoconazol,

antiprotéases, diltiazem, vérapamil, érythromycuiarithromycine, et jus de pamplemousse
en grande quantité. La pravastatine et la fluvertan’étant pas métabolisées par le CYP
3A4, ne présentent pas ce risque d’interactionni@ene, la rosuvastatine, peu métabolisée

par le CYP 3A4, présente un risque moindre d’irdiboa.

LES FIBRATES

Mode d’action :

Les fibrates diminuent principalement les triglydés par I'activation de protéines nucléaires
les PPAR alpha (peroxysome mroliferator activagptor alpha) qui stimulent le géne de la
lipoprotéine lipase. Il y a alors diminution declancentration des lipoprotéines de tres faible
densité (VLDL) et augmention du transport inverse atholestérol. Les fibrates stimulent
également via les PPAR alpha I'expression des géless Apo Al et A2, constituants
essentiels des lipoprotéines HDL dont la synth&sealers favorisée. L’expression des genes
des récepteurs aux Apo Al et A2 est également anigmeCes médicaments corrigent la
structure des LDL, qui sont anormales chez leeptidyslipidémiques (plus denses et plus
athérogenes).

Effet sur le bilan lipidique :

Les fibrates entrainent une diminution du taux dglycérides de 30 a 50% et une
augmentation de la concentration de HDL-cholestdeoll0 a 15%, soit supérieure a celle
obtenue avec les statines. lls entrainent égaleorenbaisse modérée du cholestérol total (-
20%) et du LDL-cholestérol (15-25%).

Efficacité clinique :

Elle est moins bien établie que pour les statibes) que plusieurs essais cliniques récents
aient démontré un effet favorable chez le coronagie prévention secondaire, en particulier
lorsque le LDL-cholestérol est normal et le HDL-idsbtérol bas (études VA-HIT et DAIS).
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Interactions médicamenteuses :

- Statines : risque accru de rhabdomyolyse. Astoniactuellement déconseillée (malgré un
gain d’efficacité), et méme contre indiquée pougdenfibrozil (Lipur®).

- AVK : augmentation de l'effet anticoagulant papthcement de leur liaison aux protéines

plasmatiques.

V.7.3 TRAITEMENT ENDOVASCULAIRE

La technique de pose d’'un stent passe par plusitapes :

1-Plateau technique :

Il est souhaitable que le traitement endovascutigréaorte thoracique soit réalisé dans
un bloc opératoire pour différentes raisons. Dermditons d’asepsie chirurgicale sont

indispensables, car la contamination d’'une endbpsa peut avoir une issue dramatique.

Le risque de survenue d’'une complication au nivdEgIvaisseaux permettant I'acces de
I'endoprothése (rupture iliaque, nécessité de mEntortique ou iliaque préalable) ou d’'une
couverture accidentelle des troncs supra-aortigéesssite une prise en charge chirurgicale

sans délai.

2-Installation :

Le patient est installé en décubitus dorsal, Is geuche le long du corps, le bras droit a
90 d’abduction. L'asepsie doit étre rigoureuse. llisdtion d’'une table d’opération mobile et
radiotransparente est recommandée. Un injecteusysgématiquement utilisé pour pouvoir
obtenir une bonne opacification de la totalité 'derte thoracique. Un appareil de radiologie
mobile permettant I'acquisition de séquences denba@ualité est placé a la gauche du patient
et doit pouvoir étre mobilisé des arteres fémoralessju’aux troncs supra-aortiques. Le
patient est drapé comme pour une intervention@getabdominale, permettant un acces aux
deux arteres fémorales ainsi qu’aux arteres iliagiea I'aorte abdominale pour permettre la
réalisation d’'un pontage d’'acceés ou pour traitee émentuelle rupture traumatique aorto-
iliaque lors de la montée de l'introducteur. L'agc& I'artére humérale droite est le plus

souvent nécessaire pour pouvoir réaliser les amgpbges. D’autre part, en cas de mise en
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place de I'endoprothése au niveau de la crosseqaestles champs opératoires doivent
permettre un acces chirurgical aux troncs supraea®s.

3-Anesthésie :

Une anesthésie générale est réalisée en routineppomettre un déploiement optimal
de I'endoprothése en supprimant les mouvements sipgga des malades souvent
inconfortablement installés sur des tables opéesoiigides. Il est toutefois possible de

réaliser certaines de ces interventions sous asetlocale ou locorégionale.

3-Voies d’abord:

3-1: Voie d’acces pour l'introduction du stent :
- Abord chirurgical de I'artere fémorale

Un abord transversal de l'artere fémorale commusteles plus souvent utilisé pour
diminuer le risque de lymphorrhée postopé- rataime.abord vertical est privilégié en cas de
nécessité de revascularisation chirurgicale detefar fémorale dans le méme temps

opératoire.
- Abord percutané

Celui-ci est rendu possible grace aux systemes$edeeture percutanée tel que le
Prostar®

3-2 : Voie d'accés pour 'aortographie :

Une sonde d’angiographie pigtail est mise en péaceiveau de I'aorte ascendante pour
permettre une aortographie de qualité et pour ligmrda gerbe aortique.

- Artére humérale droite

La mise en place par voie humérale droite percetaiiéne sonde d’angiographie dans
un introducteur de 4 F ou 5 F évite des mobilisetiperopératoires de cette sonde lors du

déploiement de I'endoprothese. En effet, la soraieédre retirée en cas d’insertion fémorale
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pour éviter gu’elle ne soit bloquée par les crosh@bximaux ou les mailles des stents de
I'endoprothése.

- Artere fémorale controlatérale a celle utilisée poula mise en place de

'endoprothese

Cet accés évite des limitations lors de la réatisatl’acquisition d'images en oblique
avec I'appareil de radiologie mobile (le bras dp®ut étre positionné le long du corps), mais
il nécessite cependant des mobilisations perogésatde la sonde d’angiographie pour éviter
qgue celle-ci ne soit bloquée par I'endoprothése.ples, ces manipulations répétées des
guides et des sondes d’angiographies dans la camstgue sont a risque de complications
vasculaires cérébrales chez les patients présed@mtplaques d’athérome a potentiel

emboligene au niveau de la crosse aortique

4-Techniques :

Les techniques endovasculaires permettent deseéaliusieurs gestes :

- Thrombolyse in situ
- Thromboaspiration

- Largage de Stent ou d’endoprothése

Le seule cas décrit par la littérature a notre assance date de 2004 [11] le patient
avait bénéficié d'une endoprothése sur l'aorte dbigue descendante, aucune récidive

embolique n’a été observé avec des suites simples.

En s’inspirant des techniques de I'angioplasti®tidienne avec protection cérébrale on
peut proposer la méme chose pour le traitementTd#es de l'aorte descendante avec
occlusion temporaire par ballon occlusif des défés ostias des arteres digestif et rénales
(Figure20)

Introduction par voie fémorale de I'endoprothése

Apres ponction rétrograde de l'artere fémorale camenchoisie (en fonction du

diamétre et de la tortuosité des axes iliagquesjntinducteur court de 5 ou 6 F est mis en
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place. L'axe iliaque, l'aorte abdominale, l'aortbotacique descendante puis l'aorte
ascendante sont cathétérisés sous contrdle scopitjaele d’'un guide souple angulé , On
échange sur sonde d’angiographie pigtail le guadgke pour un guide extra rigide (ultra-stiff
), . La position de I'extrémité proximale doit &tvérifiée et maintenue pendant toute la
procédure pour éviter toute perforation du ventecgauche lors de la manipulation de
I'endoprothése.

Un bolus de 50 unités internationales (Ul)/kg démpe par voie intraveineuse est
réalisé, sauf dans les cas de rupture d’anévrishimeroducteur ou I'endoprothése prémontée
dans son introducteur est introduit le long du guidtra-stiff dans l'artere fémorale
commune. Sous contrble scopique, aidé par le neairgh traction continue du guide ultra-
stiff, on fait progresser I'endoprothése maintedaas son systéme de déploiement au niveau
iliagque, puis au niveau de l'aorte abdominale, pusniveau de l'aorte thoracique. Toute
anomalie de progression doit faire I'objet d’'uni@tion particuliere afin d’éviter une rupture
de l'artére iliague ou de l'aorte. Dans ce cas, angiographie aorto-iliaque de contrdle au
retrait de lI'introducteur est impérative.

5-Aortographie peropératoire

L’aortographie est obligatoirement réalisée avedénjgcteur. Selon la taille de I'aorte,
un volume de 20 & 30 ml avec un débit de 15 a 26 pelrmet I'obtention d’une aortographie
de bonne qualité. L’aortographie est réalisée deacloprothése en place et non déployée
dans l'aorte thoracique . Afin d’obtenir une imagete meilleure qualité, on place le patient
en apnée pendant la phase d’acquisition. L'incidate'aortographie est choisie en fonction
de la zone de l'aorte thoracique a traiter :

* tiers supérieur de l'aorte thoracique descendaht@osse aortique : aortographie en
oblique antérieur gauche pour dérouler la crossiae ;

« tiers moyen de l'aorte thoracique descendardertographie en oblique antérieur
gauche ou de face

« tiers inférieur de I'aorte thoracique descendamtertographie de profil pour permettre

le repérage précis du tronc cceliaque .
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Les deux cas clinigues que nous avons présentésetient de relever un certain
nombre des constatations faites par les différantsurs qui se sont intéressés aux thrombus
flottant de l'aorte. Tout d'abord, la caractérisggqcommune chez nos deux patients,
concordante avec les données de la littératureJéla concerne leur jeune age. En effet, le
plus &gé de nos deux malades avait 55 ans, laieteex5 ans; ce qui en fait une moyenne
d’age de 40 ans. Cela confirme donc le fait qeeplatients concernés par cette pathologie
sont bien plus jeunes que les patients habituetiermaités dans le cadre de la pathologie
athéromateuses

On constate aussi, chez nos 2 patients que lembhrsont survenus sur des aortes
relativement saines indemnes de lésions athéresisiés majeures. Cela confirme que les
thrombi de l'aorte ne peuvent pas étre considéngsne une complication de l'athérosclérose
classique mais qu'ils représentent une entité anatomo-pagitple spécifique répondant
probablement a des mécanismes physiopathologigstascts.

Par ailleurs, chez nos 2 cas, les TFA ont été déxtsl dans les suites d'une
complication embolique directe, mécanisme d’expoessgalement largement retrouvé dans
la littérature.

Cependant, ce thrombus peut également étre détadwamaniére fortuite, dans le
cadre d'explorations pratiquées pour le bilan d'anie pathologie par exemple, dans les
pancréatites aigués et certaines thrombophilies.

Il faut également noter que chez nos deux patiethirombus fut découvert grace a la
réalisation d'un scanner, complété, dans un seteonps, par la réalisation d'une ETO chez la
premiére malade.

Ces deux examens confirment ainsi leur place pdrate et leur complémentarité dans
le diagnostic de cette pathologie, le scanner,egmettant le diagnostic topographique et de
juger de la qualité de l'aorte, et I'échographienmtant d'en préciser le caractére mobile, la
taille et la zone d'insertion.

Les confirmations les plus importantes qu'apportees deux cas concernent
leur traitement. En effet, en s'appuyant sur leandes de la littérature récente, il a

éte deécidé de traiter ces patients meédicalement r gaticoagulation systémique
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seule. La disparition totale du thrombus a été iainsonstatée chez les 2 malades,
aprés un délai moyen de 4 mois.

Ce qui reste plus difficile a définir concerne lésp en charge ultérieure des thrombus
flottant de I'aorte.

Si lintérét d'une prise en charge chirurgicale @mence d'une ischémie aigue
mésentérique ou des membres inférieurs est indisieytson intérét dans le traitement des
TFA est lui, par contre, plus discutable.

Depuis plusieurs décennies, le traitement chiratgiat I'option thérapeutique de
premiére intention dans la majorité des cas. [32]

Quelques années plus tard, alors que la chirurgi¢ ®ujours le traitement le plus
largement utilisé, la disparition du thrombus fuinstatée avec surprise chez plusieurs
patients en attente de chirurgie traités par aagjatation depuis plusieurs semaines. [53]

Suite a cette constatation, les auteurs proposarenstratégie consistant a ne pratiquer
la chirurgie qu'en cas :

- Persistance du thrombgydocumentée par ET@)pres 2 semaines d'anticoagulation a
I'héparine.

- Patients jeunes

- Patients ayant présenté plusieurs évenements ligémes en rapport avec un
thrombus hautement mobijlsans considération pour sa localisation.

lIs mettent en balance, d’'une part, le risque ex¢ér@ent emboligéne du thrombus et
d’autre part, le risque neurologique majeur d’ueCC

En raison de la lourdeur du traitement chirurgigalortalité (2,6 a 12 %) [37],
complications périopératoires (28,9 % a 71 %)} 838, la thrombectomie chirurgicale en
urgence fut ainsi moinsystématiquement réalisée permettant a I'anticatignlde prouver
peu a peu son efficacité.

Malgré de nombreuseétudes favorables a l'utilisation de l'anticoatjota certains
auteurs ont continué par la suite a la recommagdg@remiere intention. [40,10]. Ces auteurs
considéraient que le risque de récidives embolsmes anticoagulant était trop grand pour
que l'on puisse se permettre de ne pas pratiquehidegie devant un thrombus aortique. De

plus, les progrés techniques réalisés n'ayant cdeséliminuer le risque opératoire, la
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chirurgie devait pour eux rester une stratégie leixcen premiéere intention. 11 existe
toutefois une situation dans laquelle la chiruggede de maniére indiscutable un intérét en
premiere intention, c'est celle des thrombus detéaascendante. Dans ces cas la, la menace
d'accident embolique cérébral justifie en effet upase en charge agressive par
thrombectomie aortique directe sous assistancelataire.

Enfin, la chirurgie est la seule des optidhgrapeutiques qui permette de faire le
diagnostic histopathologique de la paroi aortigiigue 21); ce qui peut S’avérer trés utile

pour I'enquéte étiologique.

intima

Figure 21 : Image histologique montrant une plaguathéromateuse sévere (*)

En s’inspirant de la pathologie thrombo-emboliygneuse, et grace au traitement
anticoagulant, la disparition totale ou quasi-®tdés thrombi et de I'embole pulmonaire est
obtenue dans la majorité des cas.

Du fait de la fréquence moindre des thrombi flatisaartériels, en particulier aortiques,
il existe moins de données et donc moins de caeitsur I'efficacité de ce traitement dans
cette indication. Le mécanisme par lequel I'héganion fractionnée (HNF) active la lyse d'un
thrombus est distinct de son interaction avecittanaimbine 1ll. Son activité fibrinolytique est
activée, suite a la formation du thrombus, paidéshde la balance entre le t-PA et l'inhibiteur
de l'activateur du fibrinogene de type 1 (PAI-1)nhibe en temps normal I'activité du t-PA.
PAI-1 est lui-méme inactivé par la voie de la pirmeC, elle-méme activée par la formation

du thrombusce qui favorise alors la fibrinolyse par la lewtel'inactivation du t-PA.
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Il a été démontré que I'HNF accélérait l'inactivatde PAI-1, permettant d'augmenter
I'activité du t-PA endogéne, favorisant ainsi larifiolyse. Il a également été montré que l'on
obtenait de meilleurs résultats chez les patiestewant une association héparine plus t-PA
que chez les patients traités par t-PA seul, vradia@blement par le biais d'un accroissement
de l'effet Iytique. Les interactions avec les héms de bas poids moléculaires sont moins
bien connues mais agissent probablement par unniséuva similaire, lié au déplacement de
la balance fibrinolytique entre le t-PA et PAI-1.

Devant un accident ischémique aigue non cérébnal héparinothérapie intra-veineuse
doit étre systématiquement débutée en urgenceeqged# soit sa prise en charge ultérieure,
médicale ou chirurgicale. Dans un second tempsgler cet accident est mis en rapport avec
la présence d'un TFA se posera alors la questiofindérét d'une chirurgie aortique par
rapport a la poursuite d'une anticoagulation sysfeéenseule avec relais de I'héparine par
AVK.

Dans cette indication spécifique, si I'on se baselss conclusions des différents
rapports disponibles, la durée de cette heparinapie initiale devra étre de 5 jours au
minimum quelque soit la solution thérapeutiqueisé@ par la suite. L'intérét de cette courte
héparinothérapie initiale sera de permettre laadispn d'une partie, voire méme de la totalité
des éléments mobiles attachés au thrombus. Ceptemidans un grand nombre de cas ou le
thrombus fut traité par anticoagulants seuls, agliieit prolongée au-dela de 10 jours avant
gue ne soit débuté le relais par AVK.

C'est en 1981, que fut discuté pour la premiérs fmntérét de I'anticoagulation
systémique en tant que traitement des TFA [32]z alvee patiente présentant une contre-
indication a la chirurgie, I'anticoagulation systéue fut utilisée pour traiter le thrombus.

La disparition du thrombus fut obtenue en 1 masssaucune récidive embolique. Ce
seul et unique cas a fait réfléchir les auteurs poissibilité de traiter ce thrombus sans avoir
recours a la chirurgie; mais cela ne les a pasuitsd remettre en question l'indication de
celle-ci en premiére intention, en raison du risqugpposé de récidive emboliqgue sous
traitement anticoagulant seul. L'anticoagulatiormpparaissait alors que comme une
alternative thérapeutique possible a la chirurgiecas de contre-indication ou d'impossibilité

de pratiquer celle-ci. Par la suite, devant le ugsapératoire important que représentait
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souvent la chirurgie de l'aorte, un traitementaaicoagulation systémique a été utilisé chez
un nombre de plus en plus important de patients.

Malheureusement, pendant deux décennies le nomdsefdible des patients traités
meédicalement n'a pas permis d'en faire une aligentitérapeutique de premiére intention. La
premiére série comportant plus de 10 patientséggiar anticoagulation seule n'a ainsi été
publiée qu'en 1997 [13].

Parmi les 23 cas rapportés dans la littérature,pdBents avaient été traités par
anticoagulation seule. La disparition du thromhuiscbnstatée chez 11 d'entre eux, dans un
intervalle de temps allant de 3 jours a 6 mois.ZCh@atient, malgré un thrombus persistant
apreés 2 ans de traitement, aucune récidive emtmotiguut constatée. Chez le dernier patient,
une ischémie mésentérique fatale survint 24 hesmdement aprés la découverte du
thrombus, délai trop précoce pour en faire une dicatpn directe de I'anticoagulation.

En 2002, une stratégie thérapeutique basée sulisditibn de I'anticoagulation
systémigue en premiére intention pour le traitenrdeg TFA fut recommandée. [53] Les
auteurs se sont basés sur I'étude de neuf casralahbilis, quatre au niveau de la crosse
aortique et cing dans l'aorte thoracique descerdant

la chirurgie ne fut utilisée qu'en deuxieme intentiaprés échec d'un traitement par
anticoagulation seule. La stratégie proposée dangisadministrer au patient 15 jours
d'héparine non fractionnée avant de recontrélergFaD I'évolution du thrombus. Selon les
résultats de cet examen, 3 attitudes étaient pémsas

- En cas de disparition du thrombus, débuter Egglar anti-vitamine K;

- En cas de réduction de taille, poursuite de #hépthérapie jusqu'a
disparition puis relais par anti-vitamine K;

- Enfin, en cas de stagnation, exérése chirurgiaalimebmbus.

La disparition du thrombus fut documentée chezrgudentre eux et les cing autres
furent opérés en raison de la persistance du thusmbette stratégie, tout en accordant une
place plus importante & l'anticoagulation, n‘ay@ur but que de diminuer le nombre
d'interventions chirurgicales sans toutefois reraeth cause l'intérét de pratiquer la chirurgie
rapidement devant un thrombus aortique. Dans c#tide, le délai laissé au traitement

anticoagulant pour faire la preuve de son effiéaeitant de pratiquer la chirurgie fut trés
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court. Cela illustre la crainte que conservaiemst daeiteurs d'une récidive embolique sous
traitement anticoagulant en cas de persistancemgét du thrombus. Cette crainte est restée
longtemps la principale barriére a I'utilisation BEnticoagulation systémique dans cette
indication.

Certains auteurs déciderent de tenter un traiterpantanticoagulation en raison de
I'absence de complication embolique au moment dédauverte du TFA [61][63]. C'est cet
élément qui, selon eux, devait guider la stratégérapeutique, puisqu'il était le principal
indicateur de la stabilité ou de l'instabilité dddsion.

Une |ésion ayant embolisé présentait selon euxsgue trop important de récidive sous
traitement anticoagulant pour étre traitée ainsiteCattitude ne semble pas justifiée lorsque
I'on regarde les nombreux cas de thrombus révéléarpaccident embolique initial pourtant
traités avec succes par anticoagulation sans auiaucécidive ne soit survenue Ssous
traitement.

En 2002, pour la premiere fois, une étude est veamettre en cause la justification de
la chirurgie dans le traitement de cette pathol¢g]e Dans cette série de 5 patients, tous
furent traités par anticoagulation seule. L'un w&reux présentait un thrombus de l'aorte
thoracigue descendante, 3 présentaient un thromdusorte abdominale suprarénale et le
dernier présentait un thrombus de l'aorte infrdeénda disparition du thrombus fut
documentée par scanner chez les 5 patients, daimsemvalle de temps allant de 3 jours a 3
mois, sans aucune récidive embolique. Au totalyelaue de la littérature retrouve une
cinquantaine de cas de TFA traités par anticoagulaeule, dont 2 seulement sont décédés a
la suite d'une récidive ischémique.

Aujourd’hui, de toutes les possibilités thérapeaugg) utilisées pour le traitement des
TFA, l'anticoagulation systémique semble donc pmésele meilleur rapport bénéfice sur
risque, et ce, indépendamment de la localisationleeta taille du thrombus (2,6 % de
mortalité) [27].

Les données fournies par la littérature nous foncdenser que cette stratégie doit étre
utilisée en premiere intention pour le traitemees d’FA. La durée de I'anticoagulation
nécessaire a la résorption compléte du thrombius, rése jour, méconnue en partie a cause

du faible nombre d'articles ou le suivi par imagesst suffisamment rigoureux pour permettre
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de le déterminer. Il est par ailleurs importanhdéer que dans de nombreux cas, la résorption
compléte du thrombus n'est obtenue qu'aprés phssieais de traitement anticoagulant.

Cette attitude n'est pas justifiée vu le faible boande récidives emboliques survenues
sous anticoagulation, méme en cas de persistancitardmbus apres plusieurs mois de
traitement.

Si la durée nécessaire a la disparition du thronsows anticoagulant est variable, la
durée pendant laquelle celle-ci devra étre poursiapres la disparition du thrombus I'est
également. Aucun article, a ce jour, ne s'est fat gpécifiguement intéresse a cette question.
Celle-ci sera évidemment liée a I'étiologie congdécomme étant a l'origine de la formation
du thrombus, lorsque celle aura pu étre déterminée.

En cas de cause curable, pour certains auteury, d pas d'indication a poursuivre le
traitement au dela de quelques mois, une fois catise traitée. [47] Cela pourra par exemple
s'appliquer aux patients victimes de TFA dans uriecde de pancréatite aigué, de poussée de
maladie de Crohn ou de reetocolite hémorragiquéteCatitude est en partie validée par
I'absence de récidive constatée apres plusieuéearde suivi chez ce type de malades.

Lorsque l'arrét du traitement anticoagulant estd#gccelui-ci pourra cependant étre
relayé par un traitement anti-agrégant plaquettairdong cours. La derniere interrogation
concerne le niveau d'anticoagulation a mainteniisdzette indication. Dans la littérature, en
dehors des patients rapportés par Bowdish et allg6]objectifs d'INR utilisés ne sont pas
toujours clairement fixés. Dans cet article l'objetut fixé a 2,5-3,5, ce qui a permit
d'obtenir la disparition du thrombus chez les Sepds traités. Cet objectif fut décidé en se
basant sur I'expérience acquise dans la prévedésraccidents thrombo-emboliques artériels
chez les patients porteurs de protheses valvulaitésaniques. Il semble donc logique
d'utiliser cet objectif au départ du traitement,isnde l'ajuster ensuite en fonction de
I'évolution constatée. Ainsi, en cas de stagnatiorthrombus, en particulier des éléments
mobiles a haut risque embolique, cet objectif dedtrea majoré. En cas de persistance du
thrombus avec diminution de taille ou disparitia@s &léments mobiles, il devra étre maintenu
a lidentique. Enfin, si I'on décide de maintenanticoagulation, cet objectif pourra étre

minoré une fois obtenue la disparition completdagsiumentée du thrombus.
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Une fois le thrombus traité. La littérature recomshe de n'arréter le traitement anti-
coagulant que pour les patients chez lesquels aneecfavorisante curable aura pu étre
identifiée puis traitée. Si aucune cause n'estugée ou qu'il s'agit d'une cause non curable, il
est le plus souvent recommandé de poursuivred@agulation a vie.

Aprés une discussion collégiale entre les diff&rémiervenants et mis en balance, d'une
part, le risque extrémement emboligéne de ce thusrneh d’autre part le risque majeur d'une
chirurgie aortique sous CEC. L'indication d’'un tesmnent médical seul a finalement été
retenu chez nos deux patients, et ont étés mis aaticoagulant a dose efficace avec
chevauchement par AVK jusqu’a I'obtention de I'INdRe.

Par ailleurs il existe moins de 10 cas décrits dankttérature de TFA traités par
thrombolyse in situ.[54 ;33]. Le risque de compiimas emboliques dans les suites d'un
traitement thrombolytique en constitue la prinagphinite & son utilisation. Dans le cas des
TFA, limportance du débit sanguin majore d'autplos le risque de déloger une lésion
instable.

Comparé au traitement anticoagulant, la thrombaody&at I'objet de plusieurs récidives
emboliques post procédure ne permettant pas @digsifaire un traitement de référence des
TFA. Toutefois, cette solution thérapeutique gaste intérét dans le traitement des
éventuelles Iésions secondaires liées au thrombus.

La thrombolyse systémique a aussi été utilisémsde traitement des TFA; mais en
deuxieme intention, dans les cas ou la chirurgmbsat trop périlleuse. Le premier patient
traité ainsi a été décrit en 1992, celui-ci présientn thrombus flottant de l'aorte thoracique
distale. Il fut décidé de traiter ainsi ce patientse basant sur des cas de thrombus cardiaques
intra-ventriculaires traités avec succeés par thaygge [52]. Le bilan de thrombophilie
pratiqué fut négatif. il fut alors traitée par thmoolyse systémique par altéplase
(0,625mg/kg/j) pendant 3 jourse qui a permit d'obtenir la disparition totaletdrombus.

La thrombolyse fut alors considérée par les autdarset article comme une alternative
thérapeutique possible en cas de contre-indicatiarchirurgie. Il existe cependant une limite
majeure a l'utilisation de la fibrinolyse dans taitement des TFA, c'est le risque tres
important de migration embolique brutale et massige thrombus, dont les conséquences

seront dramatiques le plus souvent [56]. Cettaégjia ne peut donc pas étre recommandée en
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premiere intention dans le traitement des TFA. [plbeirra cependant étre utilisée pour le
traitement de la phase aigue d'un accident emtmligju cas d'impossibilité de prise en charge
chirurgicale ou endovasculaire.

Toutefois ce traitement, si utilisé pour le trairhcuratif d’'un TFA doit étre couvert
d’'une anticoagulation systémique par AVK qui devr@ire instaurégrécocement pour
minimiser le risque de récidive et tenter de limles conséquences d'éventuelles migrations
emboliques.

Les procédures endovasculaires quant a eux pemhdgxclusion de thrombus par
stent sont en cours d'études [24;25]; mais leurbdations nécessiteraient des essais
randomisés rigoureux; car le risque de migration tdtombus serait majeur lors des
différentes manipulations intraaortiques, sans paant permettre une élimination complete
du thrombus.

La maitrise de ce risque emboligéne peut étre gpagel’utilisation temporaire de
ballon occlusif excluant momentanément les ostess atteres digestives et rénales pendant
I'écrasement du thrombus par le stent et aussigppalpation des pouls fémoraux en fin de
procédure.

Une migration emboligéne au niveau des membresérigufrs peut étre traitée

rapidement par embolectomie a la sonde de FOGARTY.

88

——
| —



CONCLUSION
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Les thrombus flottants de l'aorte représententemtéé anatomo-pathologique rare, ils
peuvent étre a | origine d'embolies systémiquegegra

Généralement les maladies cardiaques, les étagpattpagulabilité et de 'hémostase
ainsi que les anomalies de l'endothélium vasculaeprésentent les étiologies les plus
fréquentes pour la formation d'un thrombus aortique

Plusieurs hypothéses ont été émises pour expliceieenclavement du thrombus au
niveau de la paroi aortique mais devant la raretéaite pathologie aucune explication n’est
certaine.

L’amélioration des performances de I'angioscannér I'etilisation courante de
I'échocardiographie  trans-oesophagienne aprés tauénement embolique ont
considérablement augmenté le nombre de diagnastipsovoqué un regain d’intérét récent
concernant leur physiopathologie qui reste encalecomprise.

Si la chirurgie aortique a longtemps été le tra@etnde premiere intention de ces
thrombus, aujourd'hui I'anticoagulation systémigaemise en avant.

En termes d'efficacité, le traitement médical seBat donné de bons résultats avec un
faible taux de récidive et la disparition totaletdtombus.

Néanmoins le traitement endovasculaire beaucoup moins ageeggr rapporta la
chirurgie représente une alternative plus sécugsas a vis du risque de récidive embolique

par rapport au traitement médical seul.
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RESUME

Titre :  prise en charge thérapeutique des thrombus rilstta de l'aorte thoracique,
expérience du service de chirurgie vasculaire ddodital Militaire d’Instruction
Mohammed V, Rabat, a propos de deux cas.

Auteur : Oubeid Allah HLAL

Rapporteur : Pr. Hassan Chtata

Mots clés : thrombus flottant de I'aorte thoracique, traitetnamrurgical, traitement médical
par anticoagulant , traitement endovasculaire

Introduction : Si le traitement en urgence des ischémies aigussmtériques ou des
membres inferieurs d’origine embolique par embaleie chirurgicale est indiscutable le
traitement des TFA est tres controverses .

Nous rapportons 2 cas de TFA a la lumiére desqeties discuterons les modalités
diagnostiques et thérapeutiques

Objectif : Définir la place actuelle des différents traitetsedans la prise en charge des
thrombus flottants de I'aorte

Matériels et méthodes C’est une étude rétrospective menée au sein gicsate chirurgie
vasculaire de I'HGpital Militaire d’Instruction M@mmed V concernant la prise en charge
thérapeutique de 2 cas de TFA

Résultats : il s’agit d'un homme, et d'une une femme, I'age y@io était de 50 ans. le
tabagisme chronique était le seul facteur de escprdiovasculaire. le motif d’admission
était une ischémie aigue des membres, un angioscden’aorte et des membres était réalisé
en préopératoire avec découverte fortuite des TFA .

Les deux patients ont bénéficié en urgence, d’emdolectomie par sonde de Fogarty.

les suites post opératoire était bonne chez uemgatiPar contre chez l'autre une amputation
de cuisse a été realisé a J+3.

Nos deux patients ont bénéficié d’une anticoagutagiendant 6 mois avec disparition totale
des TFA au bout de 4 semaines.

Aucune récidive embolique n’est apparue de nosjour

Discussion :Malgré une amélioration spectaculaire des techsighé&urgicale et des moyens
de réanimations la plupart des auteurs optent poaraitement d’abord médicale des TFA .
Par ailleurs le traitement médical peut étre prépten le cas de récidive embolique précoces
malgré un traitement chirurgical bien mené.

Le traitement endovasculaire beaucoup moins inegsar stenting de la zone pathologique
en association avec un traitement médicale pewdrdele traitement de choix

Conclusion : Devant un événement embolique périphérique inedpégune recherche d’ un
thrombus de l'aorte devrait étre effectuer paé#disation d’'un angioscanner en préopératoire
Actuellement le traitement médical représenteditement de choix des TFA.

L’amélioration et le développement considérable rdegens et des techniques de navigation
endovasculaire pourra certainement devenir lestragnt de premiére intention.
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ABSTRACT

Title: a therapeutic treatment of the the floating thoasof the thoracic aorta, an experience
of the vascular surgery service within the Militémyspital instruction Mohammed V, Rabat ,
regarding two cases.

Author : Oubeid Allah HLAL

Protractor : Pr. Hassan Chtata

Key words : floating thrombus of the thoracic aorta, surgicehtment, medical treatment by
anticoagulant, endovascular treatment.

Introduction : If the emergency treatment of acute mesentscizamia or, lower limb
original embolic surgical embolectomy is indispuéalthe FTA is very controversial.

We report 2 cases of FTA in light of which we wdlscuss the diagnostic and therapeutic
modalities

Purpose To define the current position of the differematments in the management of
floating thrombus in the aorta

Materials and Methods This is a retrospective study conducted in thecubar surgery
department of the Military Hospital instruction dbhammed V, concerning the therapeutic
management of 2 cases of FTA.

Results it is a man and a woman; the average age wag&®@.yChronic smoking was the
only cardiovascular risk factor. Reason for admissias acute limb ischemia, an
angiography of the aorta and of the members wa mpezbperatively with fortuitous
discovery of FTA.

Both patients benefited in a emergency from an éecbamy with Fogarty catheter.The post
surgical treatment was good for the first pati€udncerning the other one, an amputation
was realized at Day 3.

Both patients received anticoagulation for 6 montitk total disappearance of FTA after 4
weeks.

No embolic recurrence has appeared until today.

Discussion Despite dramatic improvements in surgical techegjand means of
resuscitation, most authors opt for medical treatrfiest of FTA.

Besides, the surgical treatment can be offere@dse of an early embolic recurrence, despite a
well conducted surgical treatment.

Endovascular treatment, much less invasive byistgof the pathological zone, in
combination with medical treatment, may becometrs@ment of choice.

Conclusiorn In front of an unexplained embolic event, a skafta thrombus from the aorta
should be performed by conducting a CT angiograpbyperatively.

Currently the medical treatment is the treatmertghafice for FTA.

The improvement and development of considerablensiaad endovascular navigation
techniques will certainly become the first-lineatment.
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Serment d"Hippocrate

Au moment d étre admis a devenir membre de la profession médicale, je
) \ M * ) N 7
m’engage solennellement a consacrer ma vie au service de [ humanité.

[l Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont

du.

[l Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité, la santé de mes

malades sera mon premier but.
Ll Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

U Je maintiendrai, par tous les moyens en mon pouvoir, honneur et les

mobiles traditions de la profession médicale.
[ Les médecins seront mes freres.

U Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune

considération politique et sociale ne s’imposera entre mon devoir et mon patient.
U Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.

[ Méme sous la menace, je n’userai pas de mes connaissances, médicales

d’une fagon contraire aux lois de [ humanité.

L] Je m’y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration de Genevre,

1948
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